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OZET

Pulmoner tromboembolili (PTE) hastalarda prognozu belirlemede ve tedavi
seciminde sag ventriktl disfonksiyonunun (RVD) tespiti ¢cok onemlidir. RVD tanisi
genel olarak ekokardiyografi (EKO) bulgulan ile konur. Son calismalar, kardiyak
biyomarkirlar olan kardiyak troponin | (cTnl) ve beyin natritretik peptid (BNP) serum
seviyeleri élciminun RVD’yi tespit edebilecegini 6ne sirmektedir.

Bu calismanin amaci; submasif PTE’li olgularda RVD’yi tespit etmede BNP ve
cTnl serum seviyelerinin tani degerini arastirmaktir.

Calismamiza PTE tanisi olan 50 hasta alindi. Muhtemel RVD’yi tespit etmek
amaci ile basvuru aninda bitin hastalara EKO yapildi, yine basvuru aninda serum BNP
ve cTnl dizeyleri 6lguldi.

Calismaya alinan hastalarin %52’sinde EKO ile RVD saptandi. %44’(inde BNP
ve %10’unda cTnl yiksek tespit edildi. BNP diizeyi RVD (+) hastalarin %73’linde ve
RVD (-) hastalarin %12’sinde yuksek saptandi. cTnl seviyesi RVD (+) hastalarin
%11’inde ve RVD (-) hastalarin %8’inde ylksek tespit edildi. BNP seviyeleri, RVD (+)
grupta, RVD (-) ve kontrol grubu ile karsilastirildiginda anlamli yiksek bulundu.
Gruplarin cTnl seviyeleri karsilastirildiginda ise 3 grup arasinda anlamli fark izlenmedi.

Sonug olarak, artmis BNP dizeyinin RVD igin bir belirte¢ olabilecegi, BNP
seviyesi yuksek hastalarin yakindan takip edilmesi gerektigi ve trombolitik tedavi

acisindan degerlendirilebilecegi dustntlmustar.

Anahtar kelimeler: Akut pulmoner tromboemboli, sag ventrikil disfonksiyonu,

kardiak biyomarkirlar



The Diagnostic Values of Brain Natriuretic Peptid and Cardiac Troponin
for Determining The Right Ventricule Dysfunction in Patients with Submassive

Pulmomary Thromboembolism

ABSTRACT
Determinig the right ventricule dysfunction (RVD) in pulmonary

thromboembolism (PTE) is very important for prognosis and treatment option. RVD is
usually diagnosed by echocardiographic findings. Recent studies have suggested that the
measurement of levels of serum levels of cardiac troponin | (cTnl) and brain natriuretic
peptid (BNP) which cardiac biomarkers can define RVD.

The aim of this study is evaluating the diagnostic value of BNP, cTnl serum
levels for determining RVD in patients with submassive PTE.

Fifty patients with definitive diagnosis of PTE is included in the study. For
determining a probable RVD, echocardiography is applied to them. Serum BNP, cTnl
levels were measured during admission.

Fifty-two of the patients included in the study, RVD were detected with EKO. In
44% of the patients high levels of BNP and 10% of the patients high | cTnl were found
respectively. High levels of BNP was found in %73 of patients with RVD (+) and in
%12 of patients with RVD (-). High levels of cTnl was found in %12 of patients with
RVD (+) and in %8 of patients with RVD (-). BNP levels were significantly high in
patients with RVD (+) when compared with RVD (-), and control group. When cTnl
levels of groups are compared no significant difference was observed.

In conlusion, it is suggested that high levels of BNP can be thought as a marker
for RVD, patients who have high levels of BNP can be followed closely, and determined
for thrombolitic therapy.

Key words: Acute pulmonary tromboembolism, right ventricule dysfuncti on,

cardiac biomarkers
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KISALTMALAR

ACA: Antikardiolipin antikor
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HiT: Heparinle indiiklenen trombositopeni
INR: Uluslararasi normalize edilmis oran
ICOPER: International Cooperative Pulmonary Embolism Registry
KPH: Kronik pulmoner hipertansiyon
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1.GIRIS

1.1.Tanim

PTE; pthti/pihtilarin sistemik derin venlerden pulmoner vaskiler yataga gocini
ifade eden, sik olusan, ancak gug teshis edilebilen, mortalitesi yiiksek bir hastaliktir (1).
PTE geciren ve yasayan hastalarin yaklasik 2/3’tinde dogru tani konulamama ktadir. PTE
geciren ve tani konulamamis olan bu hastalarda mortalite orani %30’lara ula smaktadir.
PTE tanisi dogru olarak konulup uygun tedavi yapildiginda bu oran %3’e kadar
disebilmektedir (2). Bu nedenle, doktorlarin ve Kkoruyucu saglik hizmeti
planlayicilarinin PTE’nin epidemiyolojisi, patofizyolojisi, tanisi, tedavisi ve korunma

stratejilerindeki hizli gelismeleri bilmeleri gerekmektedir.

1.2. Epidemiyoloji

PTE’nin kapsamli insidansini ve mortalitesini gergek anlamda saptamak, k linik
taninin son derece givenilmez olmasi, bir¢cok olgunun asemptomatik olmasi, degisik
proflaksi metodlarinin uygulanmasi, otopsi sikliginin az olmasi ve 6lim belgelerinin
genellikle hatali olmasi nedenleri ile zordur. Bununla birlikte, ABD’de medikal
kayitlarindan yapilan ve 25 vyili kapsayan bir calismada semptomatik venoz
tromboemboli (VTE) insidansinin yaklasik 117/100.000 (48/100.000 derin ven trombozu
(DVT), 69/100.000 PTE) oldugu bildirilmektedir (3). PTE, myokard infarktistin (Ml)'den
sonra en sik gorulen kardivaskiler hastaliktir. M1 ve inmeden sonra en sik gorilen 3.
kardiyovaskuler 61im sebebidir (4).

PTE insidansi bolgesel ve irksal farkliliklar gostermektektedir. PTE ABD ve
Avrupa’da yaygin olmasina karsin, Asya ve Afrika gibi dunyanin diger bélgelerinde daha
az sikhkla gorilmektedir. Bati Afrika’da yapilan bir ¢alismada ayni bolgede yasayan
Avrupa’lhlar arasinda PTE insidansi 88/100.000 iken, Afrika’li yerliler arasinda
9,5/100.000 olarak tespit edilmistir (5).

Yasin artmasi ile PTE insidansindaki artis, yas ile PTE "nin gercek risk faktorleri
(kanser, kalp yetmezligi, cerrahi, immobilizasyon v.s.) arasindaki iliskiyi agik bir sekilde

gostermektedir.



Prospective Investigation of Pulmonary Embolism (PIOPED) c¢ali smasinda,
erkeklerde PTE riskinin kadinlardan daha fazla oldugu gosterilmistir. PTE vakalarinin 50
yasa kadar erkeklerde fazla oldugu, 70 yasindan sonra kadinlarda fazla oldugu
gosterilmistir (6). PTE’nin gercek sikli§i tam olarak tespit edilememesine ragmen, 6zel
risk gruplarindaki insidansi tespit etmek mumkindir. PTE riski, cerrahi serilerde
anestezinin suresi, gecirilmis PTE ve kanser varhgi ile hizhi bir sekilde artmaktadir.
insidans, spinal kord hasari bulunan ve travmay! takiben acil cerrahi yapilan hastalarda
en yuksektir (7). PTE, solunum ve kardiyovask ller hastaliklarda (kalp yetmezligi, geri
donustimsiiz havayolu hastaliklari v.s) inme ve diger norolojik hastaliklar nedeni ile olan
immobilizasyonu olanlarda da sik gorilmektedir (8).

Bu konuda tlkemizden veriler oldukca yetersizdir. Saglik Bakanhgi’na 19 75
yilina kadar hi¢ veri bildirilmemistir. 1975-1994 yillar1 arasinda PTE’ye bagli 6len
Kisilerin sayisI zaman icerisinde dalgalanmalar gostermis, 1975’de 115 olan 6lim sayisi
1994°de 386°ya ulasmistir (9).

1.3. Etyoloji ve risk faktorleri

Yapilan 12 postmortem calismanin meta-analizinde, PTE vakalarinin %75’inin
Klinisyenlerce atlandigi belirtilmektedir (10). Bu vakalarin atlanmamasi igin hastaliga
yol acan risk faktorlerinin bilinmesi son derece 6nemlidir.

Klinik olarak, ortaya ¢ikan PTE’lerin %90’ al t ekstremitelerin proksimal derin
venlerinden kaynaklanmakta ve proksimal DVT’li olgularin da %50’den fazlasinda
PTE gelismektedir (11). Bu iki durumun risk faktorleri genellikle aynidir. Her iki antite
arasinda kuvvetli iliski bulunmasi nedeni ile PTE ve DVT, VTE olarak tek bir
klinikopatolojik durum olarak kabul edilmektedir.

Risk faktorleri, yaklasik 150 yil 6nce, Rudolf Virchow tarafindan tanimlanan
ve “Virchow Triadi1” olarak bilinen 3 ana olay ile agiklanmaktadir . Bunlar;

1- Staz,

2- Damar duvari hasari,

3- Koagulasyon bozukluklaridir (12).



Gunlimizde bu triada 4. bir komponent olarak *“azalmis fi bronilitik

aktivite”nin eklenmesi gerektigi belirtilmektedir ( 13).

VTE igin risk faktorleri primer (genetik) ve sekonder (sonradan kazanilmis)

olarak ayrilmistir (Tablo 1) (14).

Tablo 1. PTE risk faktorleri

Genetik risk faktorleri

Sonradan gelisen risk faktorleri

Antitrombin 111 eksikligi

Konjenital disfibrinojenemi

Trombofili

Hipersisteinemi

Antikardiyolipin antikorlari
Plazminojen aktivator inhibitor fazlaligi
Protrombin 20210A mutasyonu

Protein C ve S eksikligi

Aktive protein C resistansi (Faktor V
Leiden)

Plazminojen eksikligi
Displazminojenemi
Faktor V11 eksikligi

Travma/Cerrahi

Stroke

Immobilizasyon

lleri yas

VTE dykusu

Obezite

Malignensi + Kemoterapi
Kalp yetmezligi

Hipertansiyon

Kronik obstriktif akciger hastahg
Diabetus mellitus

Santral ventz kateter

Kronik venoz yetersizlik

Sigara igimi

Gebelik/Puerperium

Oral kontraseptifler
/hormon preperatlari

Lupus antikoagulanlari
Prostetik ylizeyler
Uzun sureli seyahat
Chron Hastahgi
Nefrotik sendrom

Hiperviskdz durumlar




1.4. Patofizyoloji

Venoz yataktan kalkan trombis akcigere ulasinca, birgok ciddi pulmoner ve
kardiyak etkilere yol acabilir. Ortaya gikabilecek fizyolojik ve klinik etkiler su
faktorlere baghdir,;

1- Tikanan pulmoner arter yataginin genisligi,

2- Tromboembolinin akcigerde olusturacagi sekonder degisik likler: Lokal
olarak nérohumoral maddelerin salinimi, reseptorler aracil 101 ile refleks noral
mekanizmanin ilerleyerek akciger ve dolasimi etkilemeleri,

3- Hastanin PTE 6ncesi kardiyopulmoner durumu ve rezervi (15).

1.4.1. Pulmoner vaskuler yatakta ortaya c¢ikan humoral maddeler ve
etkileri

PTE gelistiginde salinan  serotonin, arasidonikasit  metabolitleri,
peptidoldkotrienler, platelet aktive edici faktor (PAF), plateletten salgilanan blylime
faktorii (PDGF) gibi maddeler vazokonstriktor etkili, 6zellikl e endotelden salinan
prostasiklin 1, (PGI;) ve nitrik oksit ise vazodilator etkilidir. Serotonin dahil
vazoaktif-vazokonstriktor maddeler pulmoner vaskiler yatakta daralma yaparak hem
pulmoner vaskuler diren¢ (PVD)’nin artmasina katkida bulunurlar, hem de pulmoner
yatakta dolasimi kisarak ventilasyonun devam ettigi alanlarda vent ilasyon/perflizyon
(V/Q) dengesinin bozulmasina yol acarlar. Bu nérohliméral maddeler ayni zamanda
damar duvarindaki reseptorleri etkileyerek refleks yolla da vazospazma katkida
bulunurlar (15).

1.4.2. Pulmoner dolasimdaki fizyopatolojik degisik likler

Olusan PVD artisinin fizyopatolojik sonuglari trombdisle tikanan yatagin
genisligine ve onceki kalp-akciger fonksiyonlarinin rezervine baglidir. Eger trombds
boyutu kicik ve alttaki kalp akciger fonksiyonlari normal ise, hastanin kalp ve
akcigerinde belirgin bir fizyopatolojik degisiklik ve dolayisi ile klinik dizensizlik
olmaz. Normal Kisilerde tikanan damar yataginin genisligi ile pulmoner arteryel

hipertansiyon (PAH) arasinda bir iliski varken, 6nceden kardiyopulmoner hastahgi



olanlarda trombis genisligi ile gelisen pulmoner arter basing (PAB) yiksekligi
arasinda uyumsuzluk vardir. Onceki kalp -akciger hastaliklarina bagli PAB zaten
yuksek olan hastalarda, kiglik boyutta trombdsler bile PAH'In ciddi boyutlara
ulasmasina yol agabilir.

Saghkli kisilerde pulmoner arter yataginin %20'sinin tikandigi PTE’ lerde,
pulmoner arteryel genisleme ve yeni akim alanlarinin acilimi ile PAB normale yakin
sinirlarda tutulmaya calisthir. Sag ventrikllden atilan kan hacmi (stroke volume) ve
kalp atim hizi artirllarak da kardiyak kan atim hacmi normale yakin oranda devam
ettirilir.  Ancak pulmoner arteryel yatagin %30-40'inin tikandi§i hastalarda bu
tamamlayici-destekleyici mekanizmalar yetersiz kalir ve bu hastalarda PVD artisi
sebebiyle sag kalpte de orta derecede basing artisi ol ur.

Pulmoner arteryel yatagin %50'sinden fazlasinin trombds ile aniden tikandigi
saglikh Kisilerde, ortalama PAB kolaylikla 30-40 mmHg'yi gecebilir; olusan ani PVD
ve PAB artisi, sa§ ventrikil dilatasyonuna, bdylece kardiak kan atim hacminde

diismeye ve sistemik hipotansiyon gelismesine yol agabilir ( 15).

1.43. PTE gelisimini takiben akciger parankiminde meydana gelen
fizyopatolojik degisiklikler

1- Tikanan damar yataginin besledigi akciger dokusunda perflizyon kesilip,
ventilasyon devam ettiginden "al veolar 610 bosluk alani” dogar ve buralarda alveolar
01U bosluk ventilasyonu gelisir.

2- Nedeni tam belli olmamakla birlikte hipokseminin de katkida bulundugu
bir hiperventilasyon gelisir. Gerek hiperventilasyon ve gerek 6l bo sluk ventilasyonu
sonucu alveolar hipokapni gelisir. Alveollerde olusan hipokapni ve kesilen pulmoner
dolasim nedeni ile tikanan yerin distalinde bronkokonstri ksiyon ve alveolar kollaps
egilimi gelisir.

3- Tromboembolizmi takiben bir middet sonra tikanan y erin distalindeki
alveollerde sirfaktan yapimi azalarak alveoler kollaps ve alveoler 6deme yol acar.
Ventilasyon alanlarinin kaybi ile VV/Q dengesinin bozuldugu akciger alanlari ortaya

cikar.



4- VIQ dengesizliginin oldugu alanlar yaygin ise akciger total difiizyonunda
da azalma olabilir.

Sonugta akcigerlerde dinamik komplians azalirken hasta hiperventile ve
hipoksemiktir. Alveolo-arteryel oksijen farki artmis olup hipokapnisi vardir. PTE
sirasinda irritan ve juxtakapillar reseptorler, nedeni tam bilinmeyen bir sekilde uyari
alarak vagus siniri ile olusturulan refleks yolla hiperventilasyona katkida bulunurlar
(15).

1.4.4. PTE’de hipoksemi gelisimi

PTE’li hastalarin en az %80’i hipoksemiktir. Bu hastalarda hipoksemi gelisim
mekanizmalart,

1- Gelisen bronkokonstriiksiyon sonucu V/Q deng esizliginden sorumlu olan
alanlar,

2- Azalan kardiak kan akim hacmi nedeni ile arteryel -ven6z oksijen farkinda
artma (miks vendz karisimin artmasi ile miks v endz oksijen iceriginde azalma),

3- Sant gelisimi; hem ventilasyonun atelektazi ve 6dem nedeni ile kayboldugu
alanlarda gelisir, hem de artan PAB ile 6nceden var olan pulmoner arteriyel -venoz
anastomozlarin agiimasi ile olur. Hatta ileri olgularda foraman ovale bile agilabilir ve
santa katkida bulunabilir.

4- Difflizyon yeteneginde genel bir azalma (15).

1.45. PTE'de kardiyovaskiler sistemde gelisen patofizyolojik
degisiklikler

PTE kardiyovaskiler sistemde oldukca kompleks patofizyolojik degisik likler
meydana getirir. Kardiyovaskiler acidan PTE tanisi en kolay diffliz sa§ ventrikul
hipokinezisinin EKO ile saptanmasi ile konur.

Vendz embolik olayin gelistirdigi fizyolojik bozukluklar temel olarak
pulmoner arter yataginin toplam kesit sathinda olusan tikanmanin oranina dayanir.
Ayrica, pulmoner ya da kardiyovaskiler hastalik da varsa, ttkanmanin olusturd ugu

arter kesit alani az da olsa fizyopatolojik degisiklikler cok daha ciddi sonuclar



doguracaktir. Masif pulmoner tromboembolizmin aksine, normal Kisilerde olusan
submasif emboliler gerceklesip kalp debisinde beklenmedik artmalara neden
olabilirler.

Kardiyopulmoner hastahigi olmayan Kisi lerde kardiyovaskdler yatagin % 25-30
oraninda tikanikhg pulmoner arter basincinda orta derecede bir artma yapar. Bu
olgularda vaskiler obstriiksiyonun artmasi ile hipoksemi agirlasir, vazokonstri ksiyon
stimile edilir ve bu durum PAB daha da artmasina neden olur. Pulmoner arter
yataginda % 50’den fazla daralma ortalama PAB 30 mmHg’nin Ustine cikarir.
Pulmoner dolasimdaki obstriiksiyon pulmoner vaskiler yatagin % 75’ini asarsa, sag
ventrikiil 50 mmHg’den ¢ok fazla sistolik basing olusturmak zorundadir. Bunun
sonucu olarak pulmoner perfiizyonu korumak icin ortalama pulmoner arter basinci 40
mmHg’yi asar.

Pulmoner tromboembolizm sonucundaki ani PAB yikselmesi sag ventrikil
afterload’unu siddetle artirir. Bu yilkte sag ventrikil duvar basincini artirir, sonunda sag
ventrikil dilatasyonu ve disfonksiyonu gelisir. Sad ventrikil dilate olurken,
interventrikller septum sol ventrikile dogru kayar. Bu durum perikard igindeki
ventrikillerden 6zellikle sol ventrikulin dolusunu guclestirir (pe rikardial constraint).
Ayrica, sag ventrikll kontraktil disfonksiyonu sag ventrikil debisinin azalmasina neden
olur. Boylece sol ventrikll preload’u azalir. Sag ventrikil genisledikce sag atriyuma
dokillen koroner venlerde vendz basing artar, sol ventrikil diyastolik genislemesi ise
zorlasir.

Sol ventrikal preload’undaki azalma interventrikiler septumun sol ventrikile
dogru daha da kaymasina neden olur. Béylece sol ventrikilin tam dolamamasi hem
sistemik kalp debisini, hem de basincini duisurar. Olusan bu tablo koroner perfizyonu
bozarak myokardda iskemi yapar. Masif pulmoner tromboembolizmi takiben olusan sag
ventrikil duvar tansiyonundaki ve oksijen talebindeki ciddi artma iskemi ile sonuglanir.
Bu tablo ilerleyecidir ve perflizyon saglanamaz ise sag ventrikl | infarktuisii sonunda sok

ve 6lum gorulebilir



1.5. Tani

1.5.1. Klinik semptom ve bulgular

Klinik  bulgular, embolinin blyukligine (masif/s ubmasif), sayisina
(tek/multipl), lokalizasyonuna, infarktis gelisip gelismedigine, rezollsyonun hizina,
ilk kez mi yoksa tekrarlayict mi olduguna ve hastanin kardiyopulmoner fonksiyon
rezervine bagll olarak  degisebilir.  Onceden kardiyopulmoner hastalig
bulunmayanlarda, dispne ve takipne en sik rastlanan semptom ve bulgudur. Plevral
agri siklikla embolinin plevraya yakin kicik, distal pulmoner sistemde lokalize
oldugunu gostermektedir. Dispne, senkop ve siyanoz hayati tehdit eden major PTE
lehine bulgulardir (16).

PTE’de gorulebilecek klinik tablolar;

1-Masif PTE: iki ya da fazla lober arterin tikanmasi sonucu olusur. Vaskiiler
yatagin %70’inden fazlasi tikanmistir. PAB akut olarak yiikselerek 40-45 mmHg’nin
Uzerine cikar ve akut RVD gelisir. Mortalitenin en yuksek oldugu ( yaklasik %33)
klinik formdur. Klinik olarak dispne, presenkop/senkop, gogis agrisi ve anksiyete
izlenir. Muayenede cilt nemli ve soguktur. Kardiyojenik sok bulgulari, takipne ve
inspiratuar raller mevcuttur.

2-Submasif PTE: Damar yatagindaki tikanma %50’nin altindadir. En sik
karsilasilan form olmasina karsin taninmasi en zor olan klinik formdur. Klinik
belirtiler oldukca silik ve hemodinami stabildir. Klinikte agiklanamayan dispne,
takipne ve tasikardi mevcuttur.

3- Akciger infarktiisii: Akciger parankimi, hava yollari, pulmoner dolasim ve
bronsiyal dolagimla oksijenlenir. Bu ¢ oksijen kaynagindan ikis inde sorun oldugu
zaman akciger infarktist gelisir. Bu nedenle infarkt, genellikle kardiyopulmoner
hastaligi olanlarda daha sik goruliir. Klinik olarak dispne, ploretik tipde yan agrisi ve
hemoptizi izlenebilir. Muayenede ates, frotman, plevra sivisi ve ins piratuar raller

mevcuttur.



4- Tekrarlayan Emboliler: Cogunlukla alt ekstremitelerdeki vendz trombozlardan
atilan kuciuk mindr emboliler sonucu olusur. Kronik progressif dispne ve egzersiz

intoleransi s6z konusudur. Pulmoner hipertansiyon ve kor pulmonale i le kendini

gGsterir (17).

1.5.2. PTE klinik olasiliklarinin degerlendirilmesi

Klinik bulgular, 6zellikle en sik karsimiza cikan tablo olan submasif
embolizmde genellikle yetersiz kalmaktadir. Dispne, takipne, tasikardi, plevral agri,
Oksurik ve hemoptizi sadece bu hastalia spesifik olmayip bir ¢ok akciger
hastaliginda karsimiza ¢ikabilir. Kanitlanmis PTE saptanan hastalardan olusan genis
calisma serilerinde hastalarin yaklasik %10’unda dispne ve takipne ( solunum sayisi
>20/dk) gibi ana semptomlarin bulu nmadigi gérilmastir (18). Bazi ¢alismalarda PTE
nedeniyle 6len hastalarin %50’sinde tipik PTE klinigi saptanmamistir ( 16). Buna
karsin bazi otopsi calismalarinda 6lmeden o6nce klinik olarak kesin PTE tanisi
konulan hastalarin %50-60’inda PTE’nin olmadigi gosterilmistir. Dolayisiyla tek
basina klinik yaklasim, PTE tanisi i¢in yanlis pozitif ve yanhs negatif sonuclara
neden olmaktadir. Bitin bu olumsuzluklara ragmen yine de klinik olasihgin
belirlenmesi tanida son derece 6nemlidir.

Wells ve arkadaslari, PTE’li olgularda klinik bulgulari, risk faktorleri,
elektrokardiografi (EKG), akciger grafisi ve D-dimer ile birlikte degerlendirerek
klinik olasilik algoritmasi olusturmuslardir (Tablo 2). Wicki ve arkadaslari ise acil
servise basvuran PTE 06n tanili hastalar icin sekiz parametreyi puanlayarak klinik
olasilik siniflamasi olusturmuslardir. Bu siniflama literatiirde Geneva ydntemi olarak
anilmaktadir (Tablo 3) (19).



Tablo 2. Wells kriterlerine gére PTE’nin Klinik skorlamasi

Kriterler

DVT ye ait klinik bulgu

PTE’den daha oncelikli dustinebilecek
baska bir 6n taninin bulunmamasi

Kalp hizi > 100/dakika

Son bir ay icinde gecirilmis operasyon
ya da immobilizasyon

Gegcirilmis DVT veya PTE oykusi
Hemoptizi

Malignite

Skor PTE olasihg

Risk

<2 %3.6
2-6 %20.5
>6 %66, 7

Dusuk
Orta
Y uksek

Tablo 3. Geneva kriterlerine gére PTE’nin klinik skorlamasi

Kriterler

Puanlar

Yas: 60-79 arasl

Yas >80

Gegcirilmis DVT veya PE 6ykiisu
Son 1 ay i¢inde gecirilmis operasyon
Kalp hizi > 100/dakika

PaCO; < 35 mmHg

PaCO,: 35-39 mmHg

PaO; < 49 mmHg

Pa0,:49-59 mmHg

Pa0,:60-61 mmHg

Pa0,:72-82 mmHg

Akciger grafisinde band atelektaziler

PR WOWRARRPNERPWONDN R

Skor PTE olasiligi

Risk

0-4 %10
5-8 %38
9-12 %81

Dusuk
Orta
Yiksek
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1.5.3. Laboratuvar bulgulari
Rutin laboratuar tetkiklerinden sedimantasyon, lokosit, LDH, AST, ALT

Olctmleri tani icin spesifik sonuglar vermez .

1.5.3.1 Arter kan gazlari

PTE olgularinda genellikle dustk arteryel O, parsiyel basinci (PaO;) ve normal
veya distk arteryel CO, parsiyel basinci (PaCO;) degerleri saptanir. Hastalarin %10 -
25'inde arter kan gazlari (AKG) normal bulunmaktadir. Normal AKG degerlerinin yasla
iliskisi vardir. PTE’si kanitlanmis hastalarda yapilan retrospektif bir ¢calismada 40 yasin
altindaki hastalarin %29'unda PaO , 80 mmHg uzerinde bulunurken, yasli grupta bu oran
%3 olarak saptanmistir. Daha 6nce PTE geciren ve altta yatan kardiyopulmoner hastalig
bulunmayan hastalarin yer aldigi PIOPED calismasinda PaO , ve alveoler-arteryal O,
basing farki [P(A-a)O,] acisindan PTE'si kanitlanmis ve ekarte edilmis hastalar arasinda
anlamli bir fark bulunmamistir (20). Buna ragmen PaO,'si normal bulunan hastalarin
cogunda P(A-a)O, genellikle 20 mmHg'nin (zerinde bulunmaktadir. AKG'de benzer
degisikligi yapan bircok akciger patolojisi bulundugundan, bu 6l¢timlerin hastaligin
kesin tanisinda veya ekarte edilmesinde yarari olmadigi agiktir, ancak de stekleyici
olarak kullanilir (21)

1.5.3.2 D-Dimer

Spesifik bir fibrin yikim Urindddr. Serum dizeyi, PTE ve DVT’li hastalarda
ozellikle ELISA yontemi ile kantitatif degerlendirildiginde sensitivitesi % 97°dir (22).
Latex aglltinasyon yontemi ve simpliRed testlerinin ise sensitiviteleri %85’dir. Klinik
olasihgin dusiik ve orta oldugu olgularda negatif D -Dimer testi ( ELIZA< 500 ng/ml)
hastahgi ekarte ettirir. Klinik olasihgin sadece disik oldugu durumlarda ise nega tif
simpliRED veya diger dusuk sensitiviteli testler PE "yi dislar (23) D-Dimer dizeyi;
yogun bakim hastalarinda, 3 ay icinde cerrahi islem gecirenlerde, periferik damar
hastaligi olanlarda, kanserlerde, travma gibi bir ¢ok durumda yiksek bulunabildiginden,

pozitifligi tek basina PTE i¢in tani koydurucu olamaz ( 24). D-Dimer seviyesinin dusik
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olmasi ise her zaman PTE’yi ekarte ettirmez. Ancak hasta genc ve ek hastali§i yoksa
ettirir (25).

1.5.4. Elektrokardiografi

Kicuk periferik PTE olgularinda EKG bulgul ari genellikle normaldir. Daha
blylk PTE olgularinda ise en sik rastlanan EKG bulgulari nonspesifik ST -T dalga
degisiklikleridir. DII, DIIl ve aVF’de blyuk p dalgalari, sag ventrikil ylklenme
bulgulari ve akut kor pulmonale ile ilgili olarak DII’de S1Q3T3 paterni daha ¢cok masif
PTE’de gozlenir. Ayrica, atrial aritmiler, sa§ dal blogu ve sag eksen sapmasi gorulebilir.
EKG bulgulari PTE tanisi i¢in nonspesifiktir, ancak AMI ve perikardit gibi hastaliklarin

ekarte edilmesinde yararhdir (21).

1.5.5. Ekokardiyografi

Ana pulmoner arterde veya major dallarinda gorulen trombis vakalari disinda
cogu hastada EKO bulgulari, PTE’nin olusturdugu hemodinamik bozukluga ait
indirekt bulgulardir. EKO’da saptanabilen bulgular;

1- Sag ventrikil hipertrofisi

2- Sag ventrikil dilatasyonu,

3- Sag ventrikl hipokinezisi,

4- Sag atrium ve ventrikllde veya pulmoner arterde trombis,

5- Proksimal pulmoner arter dilatasyonu,

6- Triklspit regurjitan jet velositesinin artmasi (>2,5 m/sn)

7- Vena cava inferiorda inspirasyonda kollaps ol usmamasidir

8-Sag ventrikilde segmenter duvar hareket bozuklugu

9-interventrikiler septumda diizlesme ve paradoks hareket tir (26).

PTE’li hastalarda prognozu belirlemede ve tedavi se¢ciminde RVD son derece
onemli bir gostergedir. Orta veya ciddi RVD tanimlan masi niteliksel olarak
kullanilmakta ve orta diizeyde tecriibesi olan gdzlemciler tarafindan rahat bir sekilde

gorilmektedir. RVD tanimlanmasinda kullanilan standart niceliksel kriterler:
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1- Apikal dort bosluk gorunttide diastol sonu RV/LV ¢ap oraninin >1 o Imasi,

2- RV diastol sonu ¢ap oranin >30 mm olmasi,

3- RV hipokinezisi,

4- Paradoksal RV septal sistolik harekettir (27).

PTE tanisi kanitlanmis 209 hastayi kapsayan bir ¢alismada, 65 (%31) hastada
normal sistemik arteryel kan basinci ve EKO’da RVD birlikteligi tespit edilmistir
(28).

Transozefagial EKO ile 6zellikle masif PTE’li hastalarda sag kalpteki ve ana

pulmoner arterdeki trombus goralir (29).

1.5.6. PTE tanisinda goéruntileme yontemleri

1.5.6.1. Direkt GOgus Réntgenogrami

PTE’li hastalarda direkt gogus rontgenogrami (DGR) normal olabilir veya
nonspesifik bulgular icerebilir. Tani degeri sinirli olmasina ragmen diger hastaliklarin
ekarde edilmesine yardimcidir. PTE’de DGR bulgulart;

1-Periferal oligemi (Westermark bulgusu),

2-Santral pulmoner arter genislemesi (Fleischner’s sing),

3-Plevral tabanli yogunluk artimi (Hamptom’s hump -Hampton hérgiici),

4-Diyafragma yiikselmesi,

5-Hava bronkogramli konsolidasyon,

6-Linear atelektazi,

7-Plevral efflizyondur.

Hastalarin %10-15inde normal olabilir (30).

1.5.6.2. Bilgisayarli Tomografi

Spiral bilgisayarli tomografi (spiral BT), tek bir soluk tutulmasi ile pulmoner
arterlerin dinamik kontrastli incelenmesini saglar. Bu yontem ile ancak santral pulmoner
damarlar (ikinci-dordinct dallanmalar) saglikli olarak goruntilenebilir. Segment

diizeyinin periferindeki tikanmalarda yontem duyarsizdir. Yontemin lober ve segmenter
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emboliler igin sensitivitesi ¢cok sayidaki calismalarda %64-100 , spesivitesi %89-100
olarak bildirilmistir. Subsegmenter ve daha periferik emb olilerde duyarlihgr %36’ya
kadar dismektedir. Spiral BT anjiyografinin normal bulunmasi izole subsegmental
pulmoner emboliyi ekarte edememektir. Bu yontem, ayni zamanda pulmoner emboliye
ait parankimal konsolidasyonlari daha belirgin olarak saptama ve P TE ile ayirici taniya
giren diger parankimal patolojileri ekarte edebilme 6zelliginden dolayi glinimiizde sikca
kullanilmaktadir. Son yillarda spiral BT ¢ekimleri sirasinda alt ekstremite proksimal
venlerini goruntilemek amaciyla incelemeye ayni seansta vendz faz cekimleri de
eklenerek VTE tani olanagi daha da artiriimistir (31).

Gelisen teknolojiler sonucu multidedektor BT, tek kisa bir soluk tutma ile (10
saniye veya daha kisa stirede) tim gogls gorintilemesini 1 -1,5 mm’lik kesitlerle yerine
getirebilmektedir. ince kesitlerle saglanan gelismis spasyal rezoliisyon pulmoner
arterlerin besinci dallanmasina kadar tam olarak analizini saglamaktadir (32). Boylece
segmental ve subsegmental emboliler bile tam dogrulukla belirlenebilmektedi r (33,34).
Ayrica multidedektor BT c¢ok fazli kontrastli galismalara da olanak vermektedir.
PIOPED Il galismasinda bu yontemin sensitivitesi %83, spesivitesi ise %96 bulunmustur
(35). Winer ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada ise sensitivite %100 ve spesivitesi
%89 saptanmistir (36).

Akut PTE’de spiral BT bulgularr;

Damarsal bulgular

- Intravaskiiler dolma defekti,

-Damar duvari ile dar acl,

-Damar opasifikasyonunun tam kesintiye ugramasi ,
-Tikali damarin ¢apinda artma

Parankimal bulgular,

- Plevra tabanli kama seklinde opasite ,

-Linear atelektazidir (37).

1.5.6.3. Manyetik Rezonans Gérintileme

Pulmoner Manyetik Rezonans Goriuntilemede (MRG) dolasim ve solunuma

bagli hareket artefaktlari, kan akimi, akcigerlerin hava icermesi nedeni ile olusan
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manyetige ait duyarliliklar PTE'yi de@erl endirmede sorunlar olusturmaktadir. PTE tani
kriterleri intravaskiler dolum defekti ya da damarda kesinti gelismesidir. Oudkerk ve
arkadaslari yaptiklari calismada MRG’nin sensitivitesini subsegmental, segmental ve
santral ya da lobar embolide %40, %84 ve %100 tespit etmislerdir (38).

1.5.6.4. Ventilasyon / Perflizyon Sintigrafisi

1960’ yillardan beri akcigerlerin bolgesel kanlanma ve havalanmasini
degerlendiren guvenilir, noninvaziv bir yontemdir. Bu teknik siklikla PE suphesi olan
hastalarda kullaniimaktadir. Tetkik iki asamali olarak yapilir. Akcigerlerin kanlanma
fonksiyonunu degerlendirmede siklikla teknesyum 99m isaretli magroagregat
albumin (Tc®™ MAA) kullaniimaktadir. Tetkikin 6zgulluguni arttirmak amaciyla
gelistirilen ventilasyon sintigrafisinde ise Tc99m DTPA gibi radyoaerosoller veya
Xenon 133 (Xe'®) kullanilir. Gama kamera ile 6 standart planar pozda
degerlendirilen akcigerlerde, kapiller blokaj mekanizmasi ile lokalize olan perfiizyon
ajanlarina ait nonperfiize alanlarda ventilasyonun korundu gu akciger segmentlerini
belirlemek V/P sintigrafisini yorumlamada esast ir. Perfiizyonun bozuldugu ancak
ventulasyon fonksiyonunun korundugu goérinim ‘mismatch defect’ olarak kabul
edilip oncelikle PE lehine degerlendirilir. Hem perflizyonun hem de ventilasyo nun
bozuldudu durumlar ise ‘match defect’ olarak kabul edilir ve siklikla parankimal
akciger hastaligi olan kisilerde izlenir. Bu goriintileme ile subsegmenter lezyonlarin
tespiti de daha guivenle yapiimaktadir. V/Q sintigrafisi 1990’1l yillarda gelistirilen ve
1995 yilinda yeniden modifiye edilen PIOPED kriterleri kullanilarak ylksek, orta,
distik ve normal olasilikh olarak degerlendirilmektedir (20,39). Bunlar su sekilde
Ozetlenebilir;

A. Yiiksek Olasilik (%80 veya lizeri PTE)

1- Akciger grafisinde veya ventilasyon sintigrafisinde herhangi bir anormallik
olmadan ya da akciger grafisi veya ventilasyon sintigrafisinde karsi gelen
defektlerden daha blyik olan 2 ya da daha fazla buyik (bir segmentin %75’inden

fazla) segmental perflizyon defekti,
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2- Akciger grafisinde veya ventilasyon sintigrafisinde karsi gelen defekt
olmadan 2 ya da daha fazla orta blyuklikte (bir segmentin %25 -%75’i arasi)
segmental perflizyon defekti + bir blyuk uy umsuz segmental defekt,

3- Ventilasyon sintigrafisi normal ya da akciger grafisin de karsi gelen defekt

olmaksizin 4 ya da daha fazla orta buyukli kte segmental perftizyon defekti.

B. Orta Olasilik (%20-79 PTE)

Disuk ya da yuksek olasilik siniflarina girmeyen ler bu grupta degerlendirilir.

C. Dustk Olasilik (% 19 veya alti PTE)

1- Akciger grafisi normalken tek orta blyukliikte segmental p erflizyon defekti,

2- Akciger grafisi normalken kicik (bir segmentin %25’inden az) segmental
perflizyon defektleri,

3- Bir akcigerin 4 veya daha az, bir akciger bolgesinin 3 veya daha az
segmentini tutan, ventilasyon sintigrafisine ait ya da daha fazla buyuklikte uyumlu
defektin eslik ettigi herhangi bir perflizyon defekti,

4- Non-segmental perflizyon defektleri (plevral efiizyonla kostofrenik aginin
kapanmasi, kardiyomegali, aorta, hilus ve/veya mediastende genisleme,
hemidiyaframda ylkselme vb).

D. Normal: Perflizyon defekti yok veya akciger grafisinde gorlinen akciger
alanlari perflizyon sintigrafisin de de tam olarak secilebilir.

PIOPED calismasinda spesifitesi %88, sensitivite sadece % 41 bulunmustur.

Ancak daha 6nce PE gecirenlerde spesifite % 74 ’e dismektedir (20).

1.5.6.5. Pulmoner Anjiografi

Pulmoner anjiografi, limenin direkt olarak degerlendirilmesini saglayan ve
embolinin varhgini gosterebilen "altin standart"olarak kabul géren bir gorintileme
yontemidir. Cok duyarli ve 6zgul bir testtir. Ancak daha kugik emboliler igin
(subsegmenter) daha az hassasiyet tasir. P IOPED calismasinda iki hakem yorumcu
subsegmenter embolilerin varhdi veya yoklugu uUzerine sadece % 13-66 olguda
gorusbirligi saglamislardir (40,41). PIOPED calismasinda yer alan 1111 P TE suphesi
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olan hastada bu teknige bagl komplikasyon lar arasinda %0.5 oraninda 6lim ve %1
oraninda major 6lumcil olmayan komplikasyonlar bildirilmi stir (41).

Pulmoner anjiografi endikasyonlari;

1- Klinik stphe ile sintigrafi bulgulari uyumsuz ise,

2- Sintigrafi yuksek olasilikli olarak degerlendirilmis ancak klinik olasilik
disuk ise,

3- Vena kava inferior filtresi yerlestirilmeden 6nce, eger asiri DVT veya renal
ven trombozu emboli kaynagi olarak tespit edilme mis ise,

4- Hemodinamik bozukluk gelismis mas if PTE suiphesinde hasta acil perkutan
veya cerrahi tromboembolektomiden fayda gorebilecekse,

5- Konjenital anomalilerin degerlendirilmesinde,

6- Kronik tromboembolik hastalikta santral pulmoner arterlerin pulmo ner
hipertansiyona neden oldugu ve tromboembolektomiye aday olan olgularda,

7- Sintigrafi orta derecede stpheli ise (42).

1.5.6.6.Venotz doppler USG

PTE’li hastalarin %70’inde DVT gorulmektedir (19). Proksimal DVT bulunan
hastalarin %50’sinde sessiz PE gelistigi saptanmistir. DVT tanisinda asandan kontrast

venografi altin standart testtir. Guniimuzde ancak yuksek DVT stiphesine karsilik USG

ile negatif sonuc alinan hastalarda kullaniimaktadir. Ventz doppler USG’si pratikte

noninvaziv olarak en ¢ok yararlanilan testtir. Genellikle klinik ve sintigrafik skorlama

ve D-dimer ile birlikte degerlendirilir. Diz altt DVT olgularinda ve asemptomatik

hastalarda duyarliligi belirgin olarak azalir. Bu nedenle sonucun normal olmasi DVT’yi

ekarte ettirmez. Baldir trombozu siphesi olan semptomatik hastalarda negatif sonug

alindiginda USG tekrar edilmelidir. Gerekirse seri USG 1, 3, 5, 7 ve 14. ginlerde
yapilabilir (43).
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KLINIK OLASILIK

DUSUK ORTA YUKSEK
l l l
D — dimer D — dimer USG
( ELISA veya disuk (ELISA) l !
Duyarlilikli test) DVT(-) DVT(+)**
! ! ! ! !
<500 pg/L > 500 pg/L <500 pg/L > 500 pg/L VI/Q veya SpiralBT
! !
USG USG ! ! !
! ! ! !
DVT(-) DVT(+)** DVT(-) DVT(+)** N,NY ND Yiksek**
! l
VI/Q veya Spiral BT V/Qveya Spiral BT
! ! ! ! l l
N,NY ND Yiksek ** N,NY ND Y uksek**
! l
Anjiyoigrafi Anjiyografi
Spiral BT * Spiral BT *

Sekil 1. PTE giincel tani algoritmasi (44)

NY: Normale yakin

N: Normal

ND: Non- diyagnostik

* jlk basamakta sadece V/Q yapilmis ise
**Tedavi baslanir.

1.6.Tedavi
PTE’de tedavi medikal ve cerrahi tedaviden olusur.

1.6.1. Medikal tedavi;

Klinik bulgular ve ilk inceleme sonuglariyla PTE’den Ozellikle de o rta ya da
yiksek olasilikli PTE’den kuskulanildiginda, taninin kesinlesmesi icin yapilacak
inceleme sonuglarini beklemeden antikoagulan tedaviye baslanmalidir. incelemeler

sonucunda PTE tanisindan uzaklasilirsa tedavi sonlandirilabilir (45).
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1.6.1.1. Unfraksiyone Heparin

Unfraksiyone heparin (UFH), antitrombin-I1I"n aktif kismina baglanarak
basta trombin olmak Uzere faktor lla, faktr Xa gibi pihtilasmayi sagl ayan proteazlari
inaktive eder. Subkutan yolla da verilebilen heparin daha cok intraventz olarak
devamli infizyon veya intermittan sekilde verilmektedir. Ancak intermittant
verildiginde gunlik total doz gereksinimi arttigi gibi kanama komplikasyonu daha
fazla gorilmektedir. Hematom gelisme riski nedeniyle intramiskiler uygulamadan
kaciniimahdir.

Heparin baslangi¢c dozu olarak 5000 -10000 U (80 U/Kkg) intravendz bolus
tarzinda verildikten sonra 1000-1250 U/saat (18 U/kg/saat) olacak sekilde strekli
inflzyon baslanir. Doz ayarlamasi aktive parsiyel tromboplastin zamanina (aPTT)
gore yapilir. Tedavi Oncesi ve bolustan 4—-6 saat sonra aPTT incelemesi yapilir.
Kontrol degerine gore 1,5-2,5 misline (45-75 saniye) ulasmasi saglanmalidir.
Heparin tedavisine 5-7 glin devam edilmesi yeterlidir. Daha énce heparin alanlarda
ya da heparin tedavisinin genellikle besinci glinunden itibaren gelisebilen immun
trombositopenililerde yeni trombduslerin olusumuna neden olabilir. Boyle bir tablo
gelistiginde heparin hemen kesilmelidir. Bu komplikasyonun olup olmadigini
belirleyebilmek icin duzenli trombosit sayimi yapiimalidir.

UFH’nin en o6nemli komplikasyonu kanamadir. Major kanama, heparin
verilen olgularin %5’inde gorulir. Kanama riski distk is e bu oran %1, risk ylksek
ise %11’e kadar c¢ikabilir. Kanamaya yol acan risk faktorleri; ileri yas, bir kanama
bolgesinin  varhgi, tedavi Oncesi yedi gun icinde yapilmis invaziv vaskiler
incelemeler, operasyon, dogum, karaciger hastaligi, ciddi trombositopeni varligi ve
eszamanli antiplatelet veya trombolitik tedavi uygulanisidir. UFH’nin nadir gorilen
ancak yasami tehdit edebilen diger bir komplikasyonu ise trombositopeni (heparinle
indiiklenen trombositopeni — HiT) dir. iki sekli tanimlanmistir (46);

a) Benign HIT: Non-immiin mekanizma ile erken dénemde olusur ve tedavi

sirasinda geri dontsumludr.
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b) immiin HIT: Ge¢ olarak yani tedavinin 5-15. giinii ve paradoksal olarak
venoz ve arteriyel trombotik komplikasyonlarla birlikte ortaya ¢ikan IgG aracihigi ile
gelisen ciddi trombositopenidir.

Trombositopeni i¢in trombosit sayisinin bazal degerinin yarisindan az olmasi
tanida yardimcidir. Trombosit sayisi heparin kesildikten sonra 10 giin icinde no rmale
déner. HIiT, dustik molekil agirlikli heparine (DMAH) gére UFH tedavisinde daha
stk goérulmektedir. Tedavi sirasinda glinasiri trombosit sayimi yapilmalidir.

HIT olustugunda UFH ve DMAH’ler kontrendikedir. Ekstremitelerde nekroz
riski nedeniyle warfarin tek basina kullanilmamalidir. Boyle bir durumda rekombinan
hirudin-lepirudin, danaparoid sodyum veya argatroban kullanilabilir.

Heparin ile kanama olustugunda tedavi kesilir. Heparinin yar 1 émri 60-90
dakika oldugundan aPTT, genellikle en ge¢ 6 saat icin de normale doner. Kanamanin
siddetine gore ya daha duslk dozda heparin yeniden baslanir ya da alternatif tedavi
verilir. intrakranial kanama gibi yasami tehdit eden bir kanama s6z konusu ise
fibrinojen ve faktor VII igeren kriyopresipitat veya taze donmus plazma (genellikle 2
unite) ve heparin antidotu olan protamin sulfat (son 4 —6 saatte kullanilan heparinin
100 dnitesi i¢cin 1 mg) uygulanir. Hipotansiyon, vazodilatasyon ve dispne ile kendini
gbsteren allerjik reaksiyonlara neden olabileceginden protamin su Ifat, 10-30
dakikada intravendz ve yavas olarak verilir

Heparinin diger yan etkileri; osteoporoz, serum aminotransferazlarinda
yukselme, hiperkalemi, hipokalsemi, eozinofili, deri reaksiyonl ari, allerjik

reaksiyonlar ve alopesidir.

1.6.1.2. Dustik molekul agirlikl heparin

Molekil agirhklarr 1000 ile 10000 arasinda, ortalama 4000 -5000 olan ve
halen birgok preparatlari (Enoxaparin, Dalteparin, Nadroparin, Tinzaparin vb.)
kullanimda olan DMAH’lerin UFH gore yari 6murleri daha uzundur. Antikoagulan

etkilerini AT I11I’e baglanarak ve Faktor Xa inhibisyonu yaparak gosterirler.
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Bobrek yoluyla atilan ve plasentadan ge¢cmeyen DMAH’ler, UFH gibi
gebelerde DVT ya da PTE tedavisinde kullanilirlar. Cilt alti ve glinde bir veya iki kez
uygulama kolayhgi vardir.

Masif olmayan PTE tedavisinde DMAH’in en az UFH kadar etkin oldugu
yapilan bircok calisma ile ortaya konmustur (47). Masif PTE tedavisinde
DMAH’lerin kullanimi séz konusu degildir.

DMAMH, hastanede kalis suresini kisaltir, yasam Kkalitesini artirir. Tedavi
baslamadan 6nce ve tedavinin 5.glin0 yapilan trombosit sayiminin disinda laboratuvar
monitorizasyonu gerektirmez. Eger tedavi surdirllecekse 2 -3 gunde bir trombosit
sayimi yeterlidir. DVT olan bazi olgularda evde DMAH uygulamasi etkin ve
glvenilir bulunmasina karsin PTE’de ambulatuvar tedavi tavsiye edilmemektedir.
Kanama riski daha dusiik olan DMAH’lerin (UFH: % 10, DMAH: %3) uzun slre
kullaniminda osteoporoz riski UFH’ye gore cok daha azdir. Yine UFH ile
karsilastirildijinda HiT’e daha az neden olmaktadirlar.

1.6.1.3. Oral antikoagulanlar

Oral yolla alinan ve barsaktan iyi emilerek karacigerde metabolize olan
warfarin ve tlrevleri idrarla vicuttan atilir. Karacigerde K vitaminine bagh dort
pthtilasma faktorunin (faktor 11, VII, IX ve X) sentezini inhibe ederek ve protein C
ve S gibi antikoagulan proteinlerin karboksilasyonunu sinirlayarak etki gosterir.
Plazmadaki koagilasyon faktorlerinin inaktive olabilmesi icin zamana gereksinim
oldugundan warfarin akut olarak etki gostermez. Bu nedenle heparin tedavisinin 1. ya
da 2. gini warfarin de (5mg/giin) verilmeye baslanir. En az 5-7 gin birlikte
uygulanir.

Warfarinde doz ayarlamasi protrombin zamanina (PT) ve uluslararasi
normalize edilmis oran (INR)’ye gore yapilir. Bu oranin 2 -3 dizeyinde tutulmasi
gerekir. Ardarda iki giin INR degeri bu terapotik araliga eristiginde heparin kesilerek
warfarinle tedaviye devam edilir. INR degeri 3-4,5 araliginda oldugunda vendz
tromboembolizm insidansi azalmadigi gibi kanama riski de 4 kat artar. INR’nin

terapOtik aralikta tutulmasi amaciyla oral antikoagilanlarin yikleme dozunda
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baslanmasi yararli degil hatta zararhdir. Cunki diger koagulasyon faktorleri ile (1,
VII, IX ve X) Karsilastirildiginda daha kisa yari émirleri olan protein C ve S
yliziinden gegici bir sekilde pihtilasmaya e gilim artabilir. Monitorizasyon, INR degeri
tedavi araliginda olana kadar gunluk yapilir. Daha sonra ilk iki hafta suresince
haftada iki-U¢ kez ya da INR stabil ise daha az sayida bakilabilir. Uzun sireli
tedavide ise bu kontrol araligi dort haftaya kadar ¢ikabilir.

Oral antikoagulanlarla tedavi slresinin medikal hastalarda 12 haftadan az
olmamasi 6nerilmektedir. ilk PTE atadi geciren hastalarda alti hafta ya da alti ay gibi
strelerle oral antikoagulanin verildigi bir calismada, iki yillik izlem sonucunda alti
hafta tedavi uygulanan grupta PTE rekirens orani %18,1, alti ay verilen grupta ise %
9,5 bulunmustur (48).

Oral antikoagulanlarin en 6nemli komplikasyonu kanamadir. 65 yas Uzeri
olmak, gecirilmis stroke ya da gastrointestinal kanama, bobrek ya da kar aciger
yetmezligi ve es zamanli antiplatelet tedaviler kanama agisindan risk olusturur. INR
degeri 3’ln Uzerine ciktiginda kanama riski de artar. Kanama halinde ya ila¢ kesilir
ya da oral veya parenteral K vitamini (1-2 mg) verilir. Kanama ciddi ise intravendz K
vitaminin yanisira taze donmus plazma da verilebilir. Deri nekrozu, oral
antikoagulanlarin bir diger 6nemli komplikasyonudur. Tedavinin ilk haftasinda
olusur. Protein C ve S eksikliginde ve malignite s6z konusu oldugunda ortaya ¢ikar
(45).

Oral antikoaglanlarin kesin kondrendikasyonlari ;

- Gebelik,

- Ciddi karaciger yetersizligi,

- Santral sinir sistemi ve g6z ameliyati gecirmis olmak,

- Hasta uyumsuzlugudur (45).

1.6.1.4. Trombolitik tedavi

Gunumizde bir PTE olgusunda yiksek klinik kusku, yiksek olastilikli
sintigrafi bulgusu (nonperfiuze alanlarin >% 30 olmasi gibi) ve EKO’da RV
hipokinezisi varsa 6lim riskinin azaltilmasi ve PTE nuksunin énlenmesi bakimindan

trombolitik tedavinin ¢cok daha etkin oldugu disinulmektedir. Varolan pihtinin bu
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tedavi ile hizla erimesi sonucu erken doénemde pulmoner kan akimindaki tikanma
hizla ortadan kalkar, akciger kanlanmasi yeniden saglanir, PAB duser ve kardiyojenik
sok onlenmis olur (49).

Ge¢ donemde ise kronik pulmoner hipertansiyonun  olusmasini
engellediginden yasam kalitesi yikselir. Trombolitik tedavi ayni zamanda pelvis ve

derin bacak venlerindeki trombusu de erittiginden PTE niiksi ni de engeller.

Masif PTE’de Tedavi

Masif PTE’de oksijen, entlibasyon veya mekanik ventilasyon ve vazoaktif
ilaclarla tedavinin yani sira pihtinin indirekt ya da direkt olarak ortadan
kaldiriimasina yonelik antikogilan ya da trombolitik ilaclarla basari elde edilemezse
kateter embolektomisi ya da cerrahi embolektomi gibi yontemler uygulanmaktadir

Masif embolizmin tedavisinde kullanilan trombolitik ilaclar; streptokinaz
(SK), rrokinaz (UK) ve doku plazminojen aktivatort (rt -PA)’dir. Trombolitik ilaclar,
plazma protein plazminojenini direkt ya da indirekt yolla plazmine gevirirler. Plazmin
hizla fibrini yikarak pihti lizisini saglar. Plazmin ayrica fibrinojen, faktor V ve faktor
VIII’e baglanarak sistemik olarak hipokoagiilasyona yol acar. Fibrin ve fibrinojenin
proteolizisi ile fibrin/fibrinojen yikim trunlerinin plazma diizeyi artar.

Tum ilaglar periferik intravendz yolla verilir .

Trombolitik ilaglarin, dozlari ve Onerilen tedavi sireleri Tablo 4’de

sunulmustur (50).

Tablo 4. Masif pulmoner tromboembolide trombolitik tedavi

llag Tedavi semasi

Streptokinaz 250.000 U/30 dk+100.000 U/sa (12-24
saat)

Urokinaz 4400U/10 dk+4400 Ulkglsa (12-24
saat)

rt-PA 100 mg /2 saat
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Trombolitik tedavinin en 6nemli komplikasyonu kanama oldugundan tedaviye
baslamadan ©6nce kanama riskini artiran faktorleri g6z 6ntine almak gerekir. O
nedenle tedavi 6ncesi PTE tanisinin kanitlanmasi gerekir. Kanama diyate zi yonunden
ayrintth bir 6ykt ahinmali, gastrointestinal ve intrakraniyal anormalliklerin olup
olmadig arastiriimalidir. Baslangi¢ testleri olarak; hemoglobin, hematokrit, trombosit
sayisi ve kan grubu tayini yapiimahdir. Trombolitik tedavi igin gegerli rolatif
kontrendikasyonlar; iki ay icinde gecirilmis serebrovaskiiler olay, intraspinal veya
intrakranial kanama/cerrahi, aktif intrakranial hastalik (anevrizma, vaskdler
malformasyon, malignite, alti ay icinde gecirilmis major kanama, kontrol altina
alinamamis hipertansiyon (sistolik>200, diyastolik>110), kanama diyatezi (kronik
renal veya hepatik hastalik), 10 guin iginde major cerrahi , komprese edilemeyen organ
ponksiyonu, organ biyopsisi, cerrahi, dogum), y akinda gecirilmis major/ minor travma
(kardiyopulmoner restistasyon dahil), infektif endokardit, gebelik, hemorajik
retinopati, perikardit, anevrizma varhgidir (51).

Trombolitik tedavi komplikasyonlari; kanama, ates, allerjik reaksiyon, bulanti,
kusma, myalji, basagrisidir.

1.6.2. Cerrahi Tedavi

1.6.2.1. Embolektomi

Pulmoner embolektomi endikasyonu nadiren konmaktadir. Clnki masif PTE
tedavisinde etkin trombolitik ajanlar vardir. Pulmoner embolektomi endikasyonlart;

1- Yapilan aktif ve uygun medikal tedaviye ragmen ciddi hemodinamik
bozukluk,

2- Pulmoner anjiografide masif obstriiksiyon,

3- Antikoagulan ve trombolitik tedavinin yetersiz kalmasi,

4- Antikoagulan ve trombolitik tedavinin kontrendike oldugu durumlar,
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5- 1-2 saatlik trombolitik, oksijen ve inotropik tedaviye ragmen hemodinamik
stabilite saglanamamasi (sistolik kan basincinin 90 mmHg’den, PaO ,’nin 60
mmHg’den dustk olmasi ve idrar atthminin 20 ml/saat’den az olmasi -Sasahara
kriterleri) (52).

Mortalitesi % 30 -44 gibi yuksek orandadir.

1.6.2.2.Vena kava’ya filtre yerlestirilmesi

Antikoagtilasyona direncli, tekrarlayan embolilerde, emboli niliksinl tolere
edemeyecek kadar masif embolizmi olan olgularda ve antikoagulasyonun kontrendike
oldugu veya tedavi kesmeyi gerektirecek durumlarda vena cava infer ior’a cerrahi
yolla veya invaziv radyolojik yontemler kullanilarak filtre takilmaktadir.

Vena kava’ya filtre yerlestirme endikasyonlari;

- Antikoagulan tedavi yapilamayan PTE veya DVT’li olgular,

- Antikoagulan tedaviye ragmen tekrarlayan PTE veya DVT’li olgular,

- VTE 6ykisu olan ve ortopedik cerrahi gecirecek yasl hastalar,

- Kardiopulmoner rezervi ¢ok sinirli olan proksimal DVT’li veya masif PTE’li

olgulara trombolitik tedavi dncesi,

- Acil pulmoner embolektomi sonrast,

- Spinal ya da kafa travmasi olan hastalardir (53).

1.7. Pulmoner Tromboembolide Prognoz

PTE genellikle 6limcil seyreden bir hastaliktir. Uluslararasi veri toplamayi
amaclayan International Cooperative Pulmonary Embolism Registry (ICOPER)
calismasinin son verilerinde 52 hastanede gozlenen 2454 tani almis akut PTE’li
vakada 3 ay icinde 6ltim orani %17,5 olarak bildirilmistir ( 54).

Prognoz, risk faktorlerinin devamli veya gecici olmasina, yas ve cinsiyet gibi
faktorlere bagli olarak degisir. Bagslangicta akut semptomlarin varligi, senkop,
tasikardi (>100/dk), takipne (>24/dk), hipotansiyon ve RV hipertrofisi bulunmasi
mortalite oranlarini belirgin artirmaktadir. ICOPER calismasinda PTE’de mortaliteyi

etkileyen risk faktorleri Tablo 5’de sunulmustur (55).
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Tablo 5. ICOPER c¢alismasinda PTE’de mortaliteyi etkileyen risk faktorleri

Degiskenler Risk orani (%95 CI)
Yas >70 1.6 (1,1-2,3)
Kanser 2.3 (1,5-3,5)
Konjestif kalp yetmezligi (klinik

: Py i ( 2.4 (1,5-3,7)
olarak)
Kronik obsruktif akciger

5 1.8 (1,2-2,7)

hastaligi
Sistolik kan basinci <90 mmHg 2.9 (1,7-5,0)
Takipne (solunum sayisi > 20 dk) 2.0 (1,2-3,2)
RV hipokinezisi 2.0 (1,3-2,9)

1.8. Kardiak Biomarkerler

1.8.1. Kardiak troponinler

Kardiak troponinler (cTn), Ca bagimli aktin ve miyozin etkilesimini kontrol eden
regulator proteinlerdir. Ug alt birimden olusur; Troponin T (TnT) tropomiyozini baglar
ve kontraksiyonu Kkolaylastirir, troponin | (Tnl) aktini baglar ve aktin-miyozin
etkilesimini inhibe eder, troponin C (TnC) Ca iyonlarini baglar (56). cTnT ve cTnl’nin
kardiak ve iskelet izoformlari yeterli diizeyde birbirinden farklidir ve bu nedenle 6lgiim
bazinda monoklonal antikorlar ile tespit edilebilmektedir (5 7). Hem kardiak hem de diiz
kaslar C izoformlarini paylastiklarindan klin ikte kullanilmamaktadir.

Normal sartlarda cTnT wve cTnl kanda tespit edilmeyip minor derecedeki
harabiyetlerin tespitinde kullanilabilirler. cTn’lerin klinik pratikte kullanilmaya
baslanmasi ile akut MI tanisinda belirgin artis gortlmustiir. Ornegin tcincli  basamak
dahiliye Kliniklerine gdgus agrisi sikayeti ile basvuran 2181 hastada, CK -MB ile
karsilastirildiginda cTn artisina dayali MI tanisinda % 95 oraninda artis saglandigi
bildirilmektedir (58). MI bulunan hastalarda 3. saatte referans degerlerin Gzerine cikarlar
ve 7-10 giin kadar kanda yiiksek seviyede kalirlar. Bu 0zellik nedeniyle AMI’nin geg
tanisinda da kullanthrlar. Yapilan birgok ¢alismada artmis cTn seviyesinin Kkotu
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prognostik faktor oldugu da gosterilmistir ( 59). Miyozitten kana salinan cTn rever zibl ya
da irreverzibl hiicre hasarindan kaynaklanabilir. Uzamis iskemide miyofibrile bagh
sitozolik komplekslerin yavas yavas serbestle smesini takiben hicre membraninin
kuculmesi sonucu hiicreler irreverzibl hasara ugrarlar ( 57).

cTn’nin sadece irreverzibl miyokardiyal nekrozdan sonra degil, ayni zamanda
artmis membran permeabilitesi durumlarinda da serbestlesebilecedi bildirilmektedir
(56). Ornedin miyokardiyal baskilayici faktorlerin (sepsis ve diger inflamatuvar
durumlarla ilgili), in situ ortamlarda se rbest cTn’yi distk molekil agirhkh fragmanlara
indirgedigi dustnilmektedir (60). Membran permeabilitesinin artmasi ile bu kigik cTn
fragmanlari sistemik dolasima serbestlesebilmektedir. Bu durumlarda, miyozit hasari
kalici olmayabilir ve hiicre nekrozu olusmayabilir. Bu durum, bir¢ok yasayan hastada
sepsis suresindeki miyokardiyal depresyonun tamamen gegici bir durum oldugunu
gosteren Klinik gozlemlerle de desteklenmektedir (56). Yogun bakimda tedavi edilen 20
hastanin %85’inde artmis cTn seviyesi bulunmustur ve bu hastalarin buyik bir kisminda
(%59) anlamli KAH saptanmamistir. Ciddi hastaligi olanlarda artmig cTn seviyesinin
yaygin oldugu ve anlamh olarak artmis mortalite ile iliskili oldugu gdsterilmistir (61).
Yogun bakim (nitesinde sok olsun veya olmasin sepsis ve sistemik inflamatuvar cevap
sendromlu (SIRS) hastalar arasinda, cTn yiksekligi yaygindir ve anlamli KAH
bulunmayan hastalari genis bir sekilde etkilemektedir. cTn ylksekligi kot prognoz ile
iliskilendirilmektedir, ancak bu hastalarda herhangi bir kardiyovaskuiler mudahalenin
sonuclar iyilestirip iyilestirmeyecegi acik degildir. Nedensel iliski heniz
saptanmamasina ragmen, miyokardial oksijen ihtiyaci ile saglanan oksijen arasindaki
dengesizlik ile inflamatuvar mediattrlerin birlesmesi, bu fenomeni aciklayabilir ( 56).
Normal koroner anjiogramlari olan 21 hastanin yuksek cTn seviyesinin ne denlerini
g0zden geciren Bakshi ve arkadaslari hastalarin %28’inde tasikardi, %210’unda
perikardit, %5’inde konjestif kalp yetmezligi, %10’ unda agir egzersize baglamislardir.
Hastalarin %47°sinde herhangi bir neden tanimlanamamistir ( 62). Benzer sekilde,
Zellweger ve arkadaslari epikardiyal koroner darligi olmayan supraventrikiler tasikardili

4 hastada artmis cTn seviyesi tespit ettiklerini bildirmislerdir ( 63).
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Bu calisma tek basina da tasikardinin bir sonucu olarak miyokardiyal cTn’nin
serbestlesebilecegini gostermektedir.

cTn yuksekligi, ayni zamanda sol ventrikil (LV) hipertrofi durumunda da
tanimlanmaktadir. Aktif miyokardiyal iskemi bulgulari olmayan 74 hastada, LV kas
kitlesi diistk olan hastalarin hicbirinde cTn yuksekligi tespit edilmezken, LV kas Kkitlesi
blyik olan 4 hastanin birinde artmis cTn yuksekligi saptanmistir (64). LV hipertrofisi,
artmis kas kitlesi nedeni ile oksijen ihtiyacini artirarak gizli subendokardiyal iskemiye
sebep olabilmektedir, yeniden dizenlenmis koroner mikrodolasim nedeni ile akim
rezervi 2 kat azalabilir. Benzer goézlemler aortik kapak hastaligi olanlarda meydana
gelmekte, cTn seviyesi, artmis LV duvar kalinhigi ve ylksek pulmoner arter sistolik
basinct ile iliskilendirilmektedir.

Konjestif kalp yetmezliginde oldugu gibi, RV-LV basing ve volim
yuklenmesi, miyokardiyal iskeminin yoklugunda cTn serbestlesmesine sebep
olabilmektedir. Bu, duvarin asiri basinca maruz kalmasi ya da miyofibrillerde hasarla
sonuglanan miyokardial yiklenme nedeni ile olmaktadir. Kalp transplantasyon u igin
refere edilmis ileri derecede kalp yetmezligi bulunan 238 hastanin %49’unda artmis
cTn seviyesi tespit edilmistir. Artmis cTn tespit edilen hastalar, anlamli olarak daha
yuksek BNP, yiiksek pulmoner wedge basinci, disiik kardiak output ve 2 kat artmis
mortaliteye sahip bulunmustur (65).

Kronik pulmoner hipertansiyonlu (KPH) hastalar arasinda %16 olguda cTn
yuksek tespit edilmistir. cTnl yuksekligi kalp hizi, disuk oksijen satlirasyonu, yiiksek
BNP seviyesi ile iliskilendirilmis olup 2 yillik yasam siresi bakimindan koétl prognostik
faktor olarak (%81’e karsi %29) tespit edilmistir (66). Ayni zamanda KOAH akut
alevlenmelerinde de cTnl yiksek tespit edilmis ve hastane mortalitesi agisindan
bagimsiz bir risk faktor( olarak tanimlanmistir (67).

Kronik bobrek yetmezligi (KBY) olan hastalarda c¢Tn yuksekligi siklikla
g0zlenmektedir (68). Bu nedenle KBY’li hastalarda miyokardiyal iskemi agisindan daha
yuksek cTn esigi 6nerilmektedir (69).

Benzer sekilde, RV yiklenmesi bulunan hastalarda artmis cTn seviyesi siklikl a

tespit edilmektedir. PTE’de cTn serbestlesmesi, RV du var basincinin artmasi ile PAB’ In
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ani artmasi sonucu gelisen mikroinfar ktlarla agiklanmaktadir. cTn seviyesi PTE’nin

baslangicindan sonraki 12 saat icinde ylkselmektedir (56). PTE’li hastalarda cTn’nin

yiksekligi %16-50 arasinda bildirilmekte ve yiiksek Tn seviyesi ile mortalite arasinda

anlamli iliski bulunmaktadir (56,63,64).

Tablo 6’da Troponin yiksekliginin trombotik olmayan sebepleri ve olasi

mekanizmalari sunulmustur (56).

Tablo 6. Troponin yiiksekliginin trombotik olmayan sebepleri ve olasi mekanizmalari

Tani

Mekanizma

Sepsis

Hipotansiyon

Hipovolemi

Supraventrikuler tasikardi/Atrial fibrilasyon

Sol ventrikul hipertrofisi

Koroner vazospazm

intrakranial kanama ya da stroke
Sempatomimetik ajanlarin injeksiyonu
Kardiyak kontiizyon

Direkt kardiyoversiyon akimi
Infiltratif kardiyak hastaliklar
Kemoterapi

Miyokardit

Perikardit

Kalp transplantasyonu

Konjestif kalp yetmezligi

Pulmoner tromboemboli

Pulmoner hipertansiyon ya da amfizem

AQIr egzersiz

Miyokardiyal hasar / arz-talep dengesizligi
Azalmis perfuizyon basinci

Azalmis dolum basinci ve output
Arz-talep dengesizligi

Subendokardial iskemi

Uzamis iskemi

Otonomik sinir sistemi dengesizligi
Direkt adrenerjik etki

Travma

Travma

Miyozit baskisi

Kardiak toksisite

inflamasyon

inflamasyon
inflamasyon/immun aracili
Miyokariyal duvar yuklenmesi
Sag ventrikul yuklenmesi

Sag ventrikul yuklenmesi

Ventrikll yuklenmesi
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1.8.2. Beyin natrilretik peptit

Natriuretik peptit ailesi 3 peptitten olusur; atrial natritiretik peptit (ANP), BNP
ve C tip natriliretik peptit (CNP). BNP ilk kez 1988 yilinda domuz beyninden izole
edilmistir. Insanda da az miktarda beyin dokusundan izole edilmekle birlikte daha
cok kalp ventrikullerinde sentez edilir. Natritretik peptidler bobrekten Na emilimini
azaltir, arteriyel ve ventz dilatasyon yaparlar. Renin ve aldosteron salinimini
baskilarlar. Ayrica periferik ve santral sempatik sistemi inhibe ederler ( 70,72).

Bircok calismada natriuretik peptit dizeyi ile ejeksiyon fraksiyonu (EF), sol
ventrikil end-diyastolik basinci ve pulmoner wedge basing arasinda pozitif korelasyon
oldugu gosterilmistir (73,74). Tim bu durumlarda kalp duvar geriliminin artmasiyla
birlikte natritretik peptidlerin salinimi da artmaktadir. Natriliretik peptid dizeyleri
ventrikil fonksiyon bozuklugu ile dogru orantihidir (75). Natritiretik peptidlerin tanidan
cok prognozu belirlemede degerli olduklari dusuntlmektedir. Kalp yetersizliginin
derecesine gore plazmada natriretik pe ptid dlzeyi otuz katina kadar artabilmektedir.
Dekompanse kalp yetersizligi olanlarda BNP’de belirgin yikselme olurken, sadece sol
ventrikil disfonksiyonu olanlarda orta dlzeyde artis olmaktadir ( 76). Avrupa Kalp
Cemiyeti’nin hazirladigi kilavuzda kalp yet mezliginin tanisinin konmasinda ya da
dislanmasinda natriuretik peptidlere yer verilmistir ( 77).

Sag kalp yetmezligine neden olabilen kronik obstriktif akciger hastahgr ve
PTE’de BNP duzeylerinin arttigi gosterilmistir (78). Sad kalp yetmezligindeki BNP
artisinin, sol kalp yetmezligine gore daha ilimli oldugu 6ne strilmektedir ( 76).

PTE’li hastalarda prognoz belirlemede ve tedavi seciminde RVD son derece
onemli bir gostergedir. Artmis kardiak biyomarkirlarla RVD arasindaki korelasyonun
arastirildigi calismalarda degisik sonuclar bildirilmektedir. Mehta ve ark adaslarinin
yaptigi calismada RVD, normal cTnl dizeyi bulunan hastalarin %215’inde tespit
edilirken, troponin | vyiksekligi bulunan hastalarin %67’sinde saptanmistir (79).
Yalamanchili ve arkadaslarinin yaptiklari calismada RVD cTn yuksek bulunan
hastalarin %47°sinde tespit edilmistir(80). PTE hastalarda RVD, yiiksek cTnl seviyesi
bulunan hastalarda %40-70 oraninda saptanirken; normal cTn seviyesi nde bu oran %15-

27 arasinda bildirilmektedir (79). Kruger ve arkadaslarinin yaptiklari calismada, BNP,
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RVD (+) hastalarin %64’inde yiiksek tespit edilirken, RVD (-) hastalarin sadece
%6°sinda ylksek bulunmustur (81).

Bu calismanin amaci; submasif PTE’li olgularda RVD’yi tespit etmede BNP ve
cTn serum seviyelerinin tani degerini arastirmaktir. Submasif PTE’li olgularda EKO
yapmaksizin BNP ve cTnl ile RVD’nin tespit edilebilecedini ve tedavi semasinin buna

gore duzenlenebilecegini disuinmekteyiz .
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2. GEREC ve YONTEM

Calismaya Haziran 2007- Haziran 2008 tarihleri arasinda Firat Universitesi
Hastanesi Gogus Hastaliklari Klinigi’nde PTE tanisi ile yatirilarak izlenen 50 hasta
alindi. Calisma Universitemiz etik kurulu tarafindan onaylandi. Calismaya katilan biitiin
hastalarin ¢alismaya katilmay1 kabul ettiklerine dair yazili onaylari alindi.

PTE tanisi, 48 hastada daha ¢nce tanimlanmis olan standart protokole gore
spiral toraks BT’de hastalarin 31’inde (%62) ana pulmoner arterlerden birinde,
11’inde (%22) her iki ana pulmoner arterde ve 11’inde (%22) segmenter dallarda
PTE ile uyumlu hipodens dolum defekti tespit edilerek, ventilasyon sintigrafisi ve
DGR normal olan 2 hastadan birinde sag apikal, anterior, slperior, lateral bazal, sol
sUperior lateral bazal, lingula inferior segmentlerde ve digerinde ise solda diffliz
perflzyon defekti izlenmesi nedeniyle V/Q sintigrafi (PIOPED kriterlerine gore)
yuksek olastlikli bulunarak konuldu (20,82,83). Masif PTE’li hastalar (sok veya
kardiyopulmoner arrestin eslik ettigi, hemodinamik olarak stabil o Imayan PTE), daha
once KAH 6ykusi, AMI, akut koroner sendrom, unstabil anjina pectoris, orta ve ileri
derece kalp yetmezligi (EF<%40), ileri derece bobrek yetmezligi, agir KOAH -kor
pulmonale veya sepsisi olan hastalar ¢alismaya alinmadi.

Submasif PTE’li olgular; hemodinamik olarak stabil olan PTE’li hastalardan
olusturuldu. EKO tetkikinde RVD bulgulari saptananlar RVD (+) ve RVD bulgulari
saptanmayanlar RVD (-) olarak gruplandirildi.

Kontrol grubu, hastalara benzer yas grubundan herhangi bir hastaligi olmayan ve
patolojik fizik muayene bulgusu bulunmayan tamamen saghkli 19 (11 kadin/8 erkek)

kisiden olusturuldu.

2.1. Kardiyak biomarkerlarin 6lcimu

PTE tanisi kesinlesen hastalardan hastaneye kabul aninda tedaviye
baslamadan 6nce cTnl icin EDTA’siz tlplere 2 ml vendz kan 6rnegi alindi ve
hastanemiz biyokimya laboratuvarinda calisildi. c¢Tnl dizeyleri Immulyte 2000
marka (DPC-Immulyte-2000 Washington, USA) test kitleri kullanilarak

32



kemiluminesans yontemi ile ol¢ildi. Tnl icin cut-off deger olarak kitin belirledigi
0,42 ng/ml dizeyi alindi. BNP icin EDTA’h tliplere 2 ml ven6z kan ¢rnegi alindi ve
hastanemiz acil servisinde Triage BNP test kitleri kullanarak (Biosite Triage Meter
Plus San Diego USA) fluorescent immunoassay yontemi ile calisildi. Cut off deger
olarak kullanilan kitin saglikli insanlar icin belirledigi 100 pg/ml olan deger kabul
edildi.

2.2. Sag ventrikul disfonksiyonunun tespiti

RVD’yi tespit etmek amaci ile bitiin hastalara bagvuru sirasinda EKO tetkiki
Acuson Sequa 512 marka cihazla 3.2 mHz yetiskin probu kullanilarak yapildi.
EKO’da saptanan sag ventrikil dilatasyonu, triklspit reg rjitan jet velositesinin artisi
(>2,5 m/sn), interventrikiler septumda duzlesme ve paradoks hareket in izlenmesi ve
VCi’de inspirasyonda kollaps olusmamasi RVD’yi tanimlamada kullanildi (26).

Hastalar sag ventrikl fonksiyonlarina gére RVD (+) ve RVD (-) olmak izere

2 gruba ayrildi.

2.3. Istatistiksel analiz

Verileri degerlendirmede SPSS 12.0 bilgisayar programi kullanildi. Sonuclar
ortalama * standart sapma seklinde sunuldu. p<0.05 degerleri istatistiks el olarak
anlamli kabul edildi. Ug gruptan elde edilen veriler arasinda istatistiksel fark olup
olmadigina varyans analizi (ANOVA) ile bakildi. Gruplar arasinda cinsiyet farki x>
testi ile degerlendirildi.  Anlamli  farklilik tespit edilen parametrelerin
karsilastiriimasinda post hoc testlerden Tukey testi uygulandi. RVD (+) ve RVD (-)
gruplarin laboratuar ve kardiyak biomarker degerlerinin karsilastiriimasinda
independent-samples T testi kullanildi. Korelasyon analizleri Pearson korelasyon testi
ile yapildi.
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3. BULGULAR

Calismaya alinan 50 PTE’li hastanin (20 erkek, 30 kadin) yas ortalamasi
59.94 + 15,75 ve 19 kisilik kontrol grubunun (8 erkek, 11 kadin) yas ortalamasi 59.10
+ 13,99 idi. Yas ortalamasl ve cinsiyet acisindan hasta grup ile kontrol grubu aras inda
anlaml fark saptanmadi (p>0,05).

PTE tanisi 48 (%96) hastada multidedektor spiral toraks BT, 2 (%4) hastada
yuksek olasilikli V/Q sintigrafisi ile konuldu. Tanisal amacli anjiyografiye hicbir
hastada gereksinim duyulmadi .

Hastalarda izlenen en sik semptomlar; gégus agrisi, nefes darhgi, carpinti,
Oksiruk ve hemoptizi idi (Tablo 7).

Tablo 7. Calismaya alinan hastalarin semptomlari

Semptomlar Olgu sayisi (n) Yuzde (%)
Gogus agrisi 42 84
Nefes darli§i 38 76
Oksurik 12 24
Carpinti 10 20
Hemoptizi 4 8

Calismaya alinan hastalar risk faktorleri agisindan degerlendirildiginde; 50
hastanin 43’(inde (%86) kazanilmis ya da genetik risk faktorii oldugu tespit edildi.
Hastalarin 16°sinda (%32) malignite, 10’unda (%20) gegirilmis major ope rasyon (son
20 gun icinde), 5’inde (%10) alt extremite fraktird, 5’inde (%210) serebrovaskiler
hastalik, 3’tnde (%6) immobilizasyon, 3’linde (%6) ileri yas (>65) ve 1’inde (%2)
protein C-S eksikligi saptandi. 7 hastada ise hicbir risk faktori tespit edilemed i.

Arter kan gazi analizinde; hastalarin 6’sinda (%212) normal AKG degerleri,
44’nde (%88) hipoksemi (PaO,<80 mmHg), 33’Unde (%66) hipokapni (PaCO,<35
mmHg), 26’°sinda (%52) respiratuar alkaloz tespit edildi.
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EKG degerlendirmesinde; hastalarin  %24’lGinde  patolojik  bulguya
rastlanmazken, diger hastalarda en sik tespit edilen patolojiler sinis tasikardisi (%38),
S1Q3 T3 paterni (%30), V1-4’de T negatifligi (%16) ve sag dal blogu (%12) idi.

Basvuruda ¢ekilen DGR’de hastalarin 9’unda (%18) hichir patolojik bulguya
rastlanmazken 21’inde (%42) pulmoner arter capinda genisleme, 13’lnde (%26)
plevral sivi,12’sinde (%24) hemidiafragma elevasyonu ve 7’sinde (%14) parankim
infiltrasyonu saptandi.

Cahismaya alinan PTE’li hastalarin 13’tnde (%26) alt extremite doppler
USG’de akut DVT tespit edildi. Trombis DVT’li hastalarin 3’{inde popliteal, 2’sinde
safen ve 8’inde ise degisik venlerde tespit edildi.

EKO incelemesinde 24 hastanin EKO bulgulari normal degerlendirilirken
anormal EKO bulgulari olan 26 (%52) hastada en sik izlenen patolojik bulgular; sag
ventrikiil dilatasyonu (%52), inspirasyonda VCi capinin >10 mm olmasi (%38),
triklispid regurjitasyon velositesinin>2,5 m/sn olmasi (%36) ve interventrikiler
septumda paradoksal hareket (%28) idi.

Calismaya alinan 50 hastanin 26°sinda (%52) ekokardiyografik olarak RVD
tespit edildi. RVD tespit edilen hastalarin EKO bulgulari tablo 8’de sunulmustur.
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Tablo 8. Calismaya alinan RVD (+) hastalarin EKO bulgulari

Trikuspit Semiparadoksal

Hastalar RV capi(mm)  VCl capi(mm) velositesi(m/sn) hareket
1 20 29 3,46 -
5 39 24 3,28 -
3 37 17 2,81 +
4 31 14 2,40 +
5 37 26 3,36 +
6 32 10 2,34 -
7 39 20 3,12 -
g 31 9 1,79 -
9 32 9 2,53 +
10 35 20 3,61 +
1 40 26 3,66 +
1 36 8 1,03 +
13 41 27 3,54 +
14 31 13 2,86 -
15 36 24 2,94 :
16 33 19 3,10 +
17 32 9 1,83 +
18 37 21 3,51 +
19 31 8 2,22 +
20 34 16 3,00 -
21 33 18 34 ]
29 31 15 1,98 -
23 31 18 28 i
24 36 8 3,29 +
25 42 26 3,57 -
26 38 16 2,72 -
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Calismaya alinan 50 hastanin 26’sinda (%52) EKO ile RVD saptandi. Hastalarin
22’sinde (%44) BNP ve 5’inde (%10) cTnl yuksek tespit edildi. BNP diizeyi RVD (+)
hastalarin %73‘Unde ve RVD (-) hastalarin %12’sinde, cTnl dizeyi ise RVD (+)
hastalarin %11’inde ve RVD (-) hastalarin %8’inde yiiksek saptandi. BNP duzeyleri
RVD (+) grupta, RVD (-) ve kontrol grubu ile Kkarsilastirildiginda anlamli yiiksek
bulundu (p<0.001). RVD (-) grup ile kontrol grubu Karsilastirildiginda ise BNP
seviyeleri arasinda anlamh fark tespit edilmedi. Gruplarin cTnl seviyeleri
karsilastirildiginda 3 grup arasinda anlamli fark izlenmedi. Calismaya alinan hastalarin
ve kontrol grubunun kardiyak biyomarkir diizeyleri tablo 9°da sunulmustur.

RVD (+) hastalar ile RVD (-) hastalarin fizik muayene ve laboratuvar bulgulari
arasinda anlaml farklilik izlenmedi. Grupl arin verileri tablo 10’da sunulmustur.

RVD’yi tanimlamada BNP ve cTnl’nin sensitivite, spesifite, pozitif ve negatif

prediktif degerleri tablo 11’de sunulmustur.

Tablo 9. Calismaya alinan hastalarin ve kontrol grubunun Kkardiak biyomarkir

dizeyleri

Parametre RVD (+) (n=26) RVD (-) (n=24) Kontrol (n=19)
BNP (pg/ml) 215,82+199,87* 36,32+32,16 30,36+30,78
cTnl (ng/ml) 0,26+0,16 0,19+0,23 0,20+0,00

*RVD (-) ve kontrol grubu ile karsilastirildiginda p<0.001

RVD(+) ve RVD(-) hastalarda BNP seviyeleri ile RVD varhigini gosteren
parametreler karsilastirildiginda; serum BNP seviyeleri ile sag ventrikil capi,
inspirasyonda olgiilen VCi capi ve trikiispit velositesi arasinda anlamli pozitif
korelasyon oldugu tespit edildi (sirasiyla r=0.796, r=0.776, r=0.685, tim i¢ in p<0.001).
Serum cTnl seviyeleri ile sa§ ventrikiil capi, inspirasyonda dlciilen VCi capi ve trikiispit
velositesi arasinda da benzer korelasyon saptandi (sirasiyla r=0.556, r=0.397, r=0.396,

timda icin p<0.05).
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Tablo 10. Cahsmaya alinan RVD (+) ve RVD (-) hastalarin fizik muayene ve

laboratuvar bulgulari

RVD (+) RVD (-)
Parametre Y
(n=26) (n=24)
Sistolik TA
108,84+12,75 122,70+19,83 AD
(mmHg)
Diastolik TA
65,76+9,45 71,66+7,61 AD
(mmHg)
Nabiz ( /dk) 95,46+20,41 100,20+13,81 AD
pH 7,45+0,61 7,46%0,04 AD
PaCO, (mmHg) 31,7546,41 32,19+6,53 AD
PaO, (mmHg) 56,33+13,46 58,60+13,11 AD
Sa0; (%) 87,22+7,69 83,15+19,62 AD

AD-= anlamli degil

Tablo 11. RVD’yi tanimlamada BNP ve cTnl’nin sensitivite, spesifite, pozitif prediktif

ve negatif prediktif deger leri

Parametre o - Pozitif prediktif Negatif
Sensitivite Spesifite 5 o
deger prediktif deger
BNP (pg/ml) %73 %88 %86 %77
cTnl (ng/ml) %12 %91 %60 %51
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4. TARTISMA

Calismaya alinan hastalarin %60’ 1nin kadin oldugu ve tim olgularin %88’inin
40 yas Ustlinde oldugu saptanmistir. Yapilan ¢alismalarda PTE olusumunun orta ve
ileri yaslarda daha baskin oldugu bildirilmistir (84,85). Stein ve arkadaslarinin
yaptiklari calismada PTE sikhiginin yasla iliskili olarak dogrusal arttigi ve 50 yasin
Uzerindeki kadinlarda daha sik go rildigu saptanmistir (86).

PTE’li hastalardan daha dnce kardiyopulmoner problemi bulunmayan larda en
sik rastlanan semptom ve bulgunun dispne ve takipne oldugu bildirilmistir (21). Ozsu
ve arkadaslarinin yaptigi calismada hastalarin %73.5’inde dispne ve %59.2’sinde
g6gus agrisi saptanmistir (87). Bizim ¢alismamizda ise en sik gogus agrisi (%84) ve
dispne (%76) tespit edilmistir.

PTE icin DVT disinda en sik rastlanan predispozan faktorin kirik ve cerrahi
sonrasl immobilizasyon oldugu bildirilmistir (11). Calismamizda ise en sik gorilen
risk faktortiiniin malignite (%32) oldugu saptanmistir.

PTE’de arter kan gazi degerleri normal olabilecedi gibi hipoksemi, hipokapni,
respiratuar alkaloz ve P(A-a)O2 artisi saptanabilir. PTE’li olgularin  %80’inin
hipoksemik oldugu bildirilmistir (88). Calismamizda hastalarin %212’sinde normal
AKG degerleri saptanirken, %88’inde hipoksemi, %66°sinda hipokapni, %52’sinde
respiratuar alkaloz tespit edilmistir.

EKG bulgulari PTE tanisi icin nonspesifiktir, ancak AMI ve perikardit gibi
hastaliklarin ekarte edilmesinde vyararlidir. PTE’li olgularin %70’inde EKG
bulgularinin normal oldugunu bildiren bir calismada en sik rastlanan patolojik
bulgularin ise sinis tasikardisi, S1Q3sT3 paterni, T inversiyonu ve atrial fibrilasyon
oldugu bildirilmistir (89). Calismamizda hastalarin  %?24’Unde patolojik EKG
bulgusuna rastlanmazken, en sik tespit edilen patolojik bulgularin sinus tasikardisi
(%38), S1Q3T3 paterni (%30), V1-4’de T negatifligi (%16) ve sag dal blogu (%12)
oldugu saptanmistir.

PTE’li olgularda DGR bulgulari normal olabilir. Hatta ileri derecede
semptomatik PTE’li olgularda bile grafide herhangi bir patolojik bulgu izlenmeyebilir

(90). Yapilan calismalarda normal DGR orani %14-16 arasinda degisen oranlarda
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bildirilmektedir (87,91). Bizim calismamizda hastalarin %218’inin DGR’lerinde
patolojik bulgu saptanmamistir. Erbaycu ve arkadaslarinin yaptigi calismada en sik
gorilen patolojik bulgularin parankimal infiltrasyon (%44.9) plevral sivi (%24.5) ve
hemidiyafragma yiksekligi (%16.3) oldugu bildirilmistir (91). Calismamizda ise
sikhk sirasina gore; pulmoner arter capinda genisleme (%42), plevral sivi (%26),
hemidiyafragma yuksekligi (%24) ve parankim infiltrasyonu (%14) saptanmistir.

Spiral toraks BT vaskiler degisiklikler yaninda parankimal d egisiklikleride
gostermesi nedeniyle diger goruntileme yontemlerine Gstunlik saglamaktadir. BT
bulgulari arasinda PTE’ yi destekleyen en guvenilir bulgunun limen i¢i dolma defekti
oldugu bilinmektedir (26). Bir calismada spiral toraks BT’de trombisiin en sik
pulmoner arterin ilk dallanmasinda (%69.2) daha sonra ana pulmoner arterlerde
(%38.5) ve pulmoner arterin ikinci dallanmasinda (%5.1) oldugu tespit edilmistir
(91). Calhismamizda hastalarin  %62’sinde ana pulmoner arterlerden birinde,
%22’sinde her iki ana pulmoner arterde ve yine %22 ’sinde segmenter dallarda
hipodens dolum defekti saptanmistir. Sik izlenen diger patolojik bulgularin, parankim
infiltrasyonu (%20) ve plevral sivi (%30) oldugu belirlenmistir.

PTE’de extremitelerde doppler USG incelemesi ile DVT tespit orani %15-46
olarak bildirilmektedir (92,93). Girard ve arkadaslarinin vyaptiklari calismada
hastalarin %82’sinde DVT tespit edilmistir (94). Bizim ¢alismamizda ise hastalarin
%26’sinda DVT saptanmistir.

PTE, nefes darligindan hemodinamik soka kadar degisen klinik tablolara
neden olan mortalite ve morbiditesi yiksek 6nemli bir klinik sorundur. Akut PTE
nedeniyle kaybedilen hastalarda en énemli 6lim nedeni RVD’dir (95). Akut PTE’de
pulmoner vaskiler yatagin azalmasi ve trombusten kaynaklanan nérohiimoral etkiler
sonucunda olusan bronkokonstriiksiyon ile hipoksi gelisir. Meydana gelen hipoksi
pulmoner vazokonstriksiyon olusturarak ani pulmoner arter basing artisina neden
olur. Ani yikselen pulmoner arter basinci ise sa§ ventrikil afterload’unda artis, sag

ventrikilde dilatasyon ve ardindan sag ventrikll disfonksiyonu ile sonuglanir.

Calismamizda 50 PTE’li hastanin 26’sinda RVD tespit edilmistir. Benzer
sekilde, Riberio ve arkadaslari 126 hasta ile yaptiklari ¢alismada hastalarin %55’inde
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tlmli ya da siddetli RVD tespit etmislerdir (96). Masif PTE’li hastalari da kapsayan
209 hasta ile yapilan bir calismada ise hastalarin 65’inde (%31) normal sistemik
arteryel kan basinciyla birlikte EKO’da RVD izlenmistir (28). Yapilan diger
calismalarda %28-68 arasinda degisen oranlarda RVD tespit edildigi bildirilmis tir
(97,100). Calismalar icerisinde en yiiksek RVD oranini bildiren Come olmustur. Bu
calismada olgularin %80’inde sag ventrikil dilatasyonu ve hipokinez isi ile uyumlu
EKO bulgulari saptanmistir (101).

PTE tanisinda EKO’nun rutin kullanimi 6nerilmese de P TE tanisi alan
hastalarda klinik riskin belirlenmesi ve prognozun tayini icin faydali oldugu
belirtiimektedir (102). Ozellikle masif PTE’de RVD’yi g6stermede son derece 6nemli
oldugu bilinmekle birlikte Wolde ve arkadaslari RV fonksiyonlarini degerlendirmede
EKO kriterlerinin heterojen oldugunu belirtmektedirler (103). EKO ile tespit edilen
RVD icin farkh tanimlamalar kullaniimistir; sadece RV hipokinezisini RVD olarak
kabul edenlerin yani sira RV genislemesini ya da interventrikiler septum
diskinezisini RVD olarak kabul edenler de vardir (104,108). Konstantinides ve
arkadaglari ise RVD’yi VCi’nin inspirasyonda kollabe olmamasi olarak
tanimlamiglardir  (109). Calismamizda RVD’yi tanimlamada RV genislemesi,
inspirasyonda VCI capinin >10 mm olmasi, trikiispit velositesinin >2.5 m/sn olmasi
ve interventrikiler septumda paradoksal hareket varligi kullaniimistir.

EKO’nun 24 saat uygulanabilirligi sinirh ve maliyeti yiksektir. Obez
hastalarda, pozisyon verilemeyen yatalak ve yogun bakim hastalarinda gorinti
kalitesi kotudir (104). Bu nedenle submasif PTE’de hem EKO’ya alternatif
olabilecek hem de RV hasarl veya disfonksiyonunu teyid edebilen ek prosedi rlere
ihtiyag vardir. Son ¢alismalar kardiyak biyomarkirlar (cTnl, BNP) ile RVD’nin tespit
edilebilecedini 6ne stirmektedir (110, 111).

Bir ndrohormon olan BNP’nin major kaynagi ventrikller miyositlerdir. Bu
nedenle BNP’deki artislar ventrikiler yapir ve fonksiyonlardaki bozukluklari
yansitabilir. BNP salinimi icin asil uyarici ise RV yuklenmesine bagli gelisen duvar

gerginligidir (112). Son zamanlarda yapilan ¢alismalar PTE’li hastalarda artmis BNP
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dizeyinin RVD’yi gostermede yuksek bir prediktif degere sahip oldugunu
goOstermistir (81,113,114). Kucher ve arkadaslari masif PTE’li hastalarida aldiklari 73
hasta ile yaptiklari ¢calismalarinda BNP’nin cut off dederini 90 pg/ml kabul etmigler
ve RVD (+) 33 hastanin 29°unda (%88) BNP seviyesini yiksek bulmuslardir (115).
Pascu ve arkadaslari masif PTE’li hastalari da dahil ettikleri 40 hasta ile yaptiklari bir
calismada BNP dizeyini RVD (+) olan hastalarin %71’inde yuksek, RVD (-)
hastalarin ise sadece %8’inde ylksek saptamislardir (116). Pascu ve arkadaslari
tarafindan yapilan baska bir calismada 70 PTE’li hastanin %34’inde RVD tespit
edilmis, BNP degerleri RVD (+) hastalarda RVD (-) hastalara goére anlamli olarak
yuksek bulunmustur (117). Pieralli ve arkadaslari, hemodinamisi stabil 61 PTE’li
hasta ile yaptiklari calismada hastalarin %57°sinde EKO ile RVD tespit etmisler ve
BNP seviyesinin yuksekligi ile RVD prevelansinin arttigini saptamislardir (111).
Tulevski ve arkadaslari, yaptiklar ¢alismada 16 PTE’li hasta ve 12 Kisilik kontrol
grubununun BNP duzeylerini karsilastirmislar ve kontrol grubuna gére P TE’li
hastalarda BNP degerlerini anlamli yuksek bulmuslardir. Ayrica ayni calismada BNP
seviyesinin RVD (+) hastalarda RVD (-) hastalara gore de anlamli yiiksek oldugunu
bildirmislerdir (118). Yardan ve arkadaslarinin 40 PTE’li hasta ile yaptiklari
calismada 19 submasif ve 5 masif olmak izere 24 PTE’li hastada EKO ile RVD tespit
edilmis, RVD (+) hastalarda BNP diizeyi RVD (-) hastalara gore anlamli yuksek
bulunmustur (119). Ayni arastirmacilar baska bir calismalarinda BNP’nin PTE’li
hastalarda  tedavinin  etkinligini  degerlendirmekte de  ku llanilabilecegini
belirtmislerdir (120). Kruger ve arkadaslari 50 hasta ile yaptiklari ve BNP’nin cut off
degerini 90 pg/ml kabul ettikleri calismalarinda BNP diizeyini RVD (+) hastalarin
%64°tnde ve RVD (-) hastalarin ise sadece %6’sinda yiiksek bulmuslar ve yiksek
BNP duzeyi ile RVD’nin tespit edilebilecegini ileri strmiglerdir (81). Bizim
submasif 50 PTE’li hasta ile yaptigimiz ¢alismamizda ise BNP icin cut-off degeri 100
pg/ml alinmis ve hastalarin 22’sinde (%44) BNP seviyesi yuksek saptanmistir. BNP
dizeyi RVD (+) hastalarin %73’lnde yiksek bulunurken RVD (-) hastalarin ise
sadece %12’sinde yuksek tespit edilmistir.
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Akut PTE’de RV duvar stresindeki artis, sag koroner arterde kompresyona
neden olmakta, bu durum subendokardiyal iskemiye ve sa§ ventrikilin
mikroinfarktistine yol agmakta, boylece cTn’lerde artis gorilmektedir (121). cTn’ler
myokardial hucre hasarinin ve mikroskobik nekrozun en duyarli belirtecleridir.
Pacouret ve arkadaslari masif PTE’li hastalarla yaptiklari ¢calismalarinda 29 hastanin
2’sinde (%7) cTnl seviyesini yiksek bulmuslardir (122). cTnl cut-off degerinin 0.4
ng/ml kabul edildigi bir baska ¢calismada PTE’li 24 hastanin %21’inde cTnl yiiksek
tespit edilmistir (123). Ayni arastirmacinin 458 submasif PTE’li hasta ile yaptigi
diger bir calismada hastalarin %13,5’inde cTnl dizeyi 0,5 ng/ml’nin (zerinde
bulunmustur (124). Kucher ve arkadaslart 91 PTE’li hasta ile yaptiklari
calismalarinda hastalarin %31’inde cTnl seviyesini 0,06 ng/ml’nin Uzerinde tespit
etmislerdir (125). Diger bir calismalarinda ise hastalarin %30’unda cTnl dlzeyini 0.1
ng/ml’nin Uzerinde bulmuslardir (99). Jimenez ve arkadaslari cTnl’nin cut-off
degerini 0.1 ng/ml kabul ettikleri calismalarinda hemodinamisi stabil 318 PTE’li
hastanin 102’sinde (%32) cTnl’y1 yiksek saptamislardir (126). Bizim calismamizda
ise, cut-off degeri 0,42 ng/ml olarak alinmis ve yiiksek cTnl seviyesi 50 hastanin
5’inde (%10) bulunmustur.

PTE tanisi konulan hastalarda cTnl degerinin yiiksek tespit edilmesi major bir
PTE acisindan uyarici olabilir ve sag ventrikil dilatasyonu veya disfonksiyonu
acisindan bilgi verebilir. Bununla beraber cTnl hemodinamisi stabil hastalar da da
RVD ile ilgili olarak tespit edilebilir (54) ve artmis cTnl seviyesi RVD’nin erken ve
glvenilir bir gostergesi olabilir (127). Konstantines ve arkadaslari masif PTE’li
hastalarida kapsayan 106 PTE’li hasta ile yaptiklari ¢calisma sonucunda cTnl ile RvVD
arasinda anlamli bir iligki oldugu kanisina varmislardir (128). Amorim ve arkadaslari
tarafindan yapilan, cTnl’nin cut-off degerinin 0.1 ng/ml olarak kabul edildigi masif
PTE’li hastalarin da dahil edildigi bir calismada cTnl ylksekligi RVD (+) hastalarin
%83,3’unde ve RVD (-) hastalarin sadece %35’inde yiksek bulunmustur (129).
Mehta ve arkadaslari yaptiklari calismada, RVD’yi cTnl duzeyi normal bulunan
hastalarin %15’inde tespit ederken, cTnl dlizeyi yiuksek (>0,4 ng/ml) olan hastalarin
%67’sinde saptamislardir (79). Hemodinamisi stabil 57 PTE’li hastanin dahil edildigi
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bir calismada cTnl yuksekligi RVD (+) hastalarin 12’sinde (%66) ve RVD(-) olan
hastalarin ise sadece 4’linde (%26) teshit edilmistir (130). Hsu ve arkadaslari 110
hasta ile yaptiklari ¢alismada cTnl cut off degerini 0,4 ng/ml almislar, hastalarin
%32’de cTnl yiksekligi ile RVD’yi birlikte tespit etmisler ve iki parametrenin agik¢a
iliskili oldugunu belirtmislerdir (131). Scridon ve arkadaslarinin cTnl cut of degerini
0.1 ng/ml kabul ederek yaptiklari ¢alismada da RVD ile yuksek cTnl birlikteligi
hastalarin %32’sinde saptanmistir (132). Meyer ve arkadaslarinin masif PTE’li
hastalari da kapsayan 36 hasta ile yaptiklari ¢alismalarinda, cTnl’nin cut off degeri
0.15 ng/ml alinmis, RVD (+) hastalarin %63’Unde ve RVD (-) olan hastalarin
%28’inde cTnl duzeyi yiksek bulunmustur (133). cTnl cut off dederinin 0.42 ng/ml
alindigi ¢alismamizda ise ylksek cTnl seviyesi RVD (+) hastalarin %11’inde ve

RVD (-) hastalarin %8’inde saptanmistir.

Enea ve arkadaslarinin 26 hasta ile yaptiklari calismalarinda BNP ve cTnl
dizeylerinin masif PTE ve nonmasif PTE+ RVD (+) hastalarda, nonmasif PTE’li ve
RVD (-) hastalara gore anlamli yiksek oldugu, masif PTE ve nonmasif PTE’li ve
RVD (+) hastalar arasinda ise anlamli bir fark olmadi@i tespit edilmistir (134).

Logeart ve arkadagslari 67 submasif PTE’li hasta ile yaptiklari ¢alismalarinda
hastalarin %53’tnde RVD tespit etmislerdir. BNP duzeyini bu hastalarda RVD (-)
hastalara gore anlamlh yiksek bulmuslardir. Ayrica BNP<100 pg/ml ve cTnl<0,1
ng/ml dizeyinde RVD icin negatif prediktif degerin %100, diger taraftan BNP>100
pg/ml ve ¢TnI>0,1 ng/ml kombinasyonu durumunda pozitif prediktif degerin %80
oldugunu bildirmislerdir (135).

Simdiye kadar bildirilen ve PTE ile kardiyak biyomarker arasindaki ili skiyi
degerlendiren calismalarin bazilarinda (133,135) KAH dislanmamigken, bizim
calismamizda KAH’li hastalar ¢alismaya alinmamistir. Yine c¢alismalarin bir kismi
masif PTE’li hastalari kapsiyorken (127,129,134), bizim calismamiza sadece
submasif hastalar alinmistir. Bu da daha onceki galismalar i¢in en dnemli sinirlayici

Ozelliktir.
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Sonug olarak, artmis BNP duzeyinin RVD igin bir belirte¢ olabilecegi, BNP
seviyesi yiksek hastalarin yakindan takip edilmesi gerektigi ve trombolitik tedavi
acisindan degerlendirilebilecegi dusuntlmustir. Ancak PTE’li hastalarin  hem
prognoz tayininde hem de trombolitik tedavi kararini vermede k ullanilabilecek
kardiyak biyomarkerlerin belirli bir cut -off degerinin tespit edilmesi amaci ile tedavi
stratejilerini de iceren cok merkezli genis hasta serilerini kapsayacak randomize

calismalara gereksinim oldugu kanaatindeyiz.
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